EDITOR
Prof. Dr. Hayri BABA

Alaninda Arastirmalar
ve Degerlendirmeler

BIYOLOJI

Haziran 2025



Imtiyaz Sahibi « Yasar Hiz
Genel Yayin Yonetmeni « Eda Altunel
Yayina Hazirlayan « Gece Kitaplig
Editor « Prof. Dr. Hayri BABA

Birinci Basim « Haziran 2025 / ANKARA

ISBN « 978-625-388-409-3

© copyright
Bu kitabin yayin hakki Gece Kitapligrna aittir.
Kaynak gosterilmeden alint1 yapilamaz, izin almadan
hi¢bir yolla ¢ogaltilamaz.

Gece Kitaphig:
Adres: Kizilay Mah. Fevzi Cakmak 1. Sokak Umit Apt
No: 22/A Cankaya/ANKARA Tel: 0312 384 80 40

www.gecekitapligi.com
gecekitapligi@gmail.com

Baski & Cilt
Bizim Buro
Sertifika No: 42488



Biyoloji Alaninda
Arastirmalar ve
Degerlendirmeler

Haziran 2025

Editor:
Prof. Dr. Hayri BABA






ICINDEKILER

BOLUM 1
MANTAR KOKENLi ALKOLOIDLER VE AKTiVITELERI

BOLUM 2
BITKISEL KORUYUCULARIN GENOTOKSIK AJANLARA KARSI
ETKINLiGi: RHEUM RIBES L. VE ALLIUM CEPA MODELI

Seren BENGUSAT, Dilek PANDIR............ccorvivurenvinineissiecsnnessnessnnens 17

BOLUM 3

SEKONDER METABOLITLER; MiKSOMISETLER
(MYXOGASTRIA)

Damla CAPAR, Hayri BABA, Hasan AKGUL .........c.cocvvvvvveeuereerenene 39






MANTAR KOKENLI ALKOLOIDLER VE
AKTIVITELERI

Handan CINAR YILMAZ'
Nazli Pinar ARSLAN?
Mesut TASKIN®

1 Bingdl Universitesi, Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksekokulu, Tibbi Hizmetler Boliimii, Bin-

g06l., ORCID:0000-0001-7215-7822, hyilmaz@bingol.edu.tr

2 Bingdl Universitesi, Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksekokulu, Tibbi Hizmetler Boliimii, Bin-

g06l., ORCID: 0000-0002-3951-4418, nparslan@bingol.edu.tr

3 Atatiirk Universitesi, Fen Fakiiltesi, Molekiiler Biyoloji ve Genetik Boliimii, Erzurum.

ORCID: 0000-0002-9350-9628, mesut.taskin@atauni.edu.tr



2 + Handan Cinar YILMAZ, Nazli Pinar ARSLAN, Mesut TASKIN

1. Giris

Mantarlar, klorofil icermeyen ve absorpsiyon yoluyla beslenen
organizmalardir. Dogada mineral ve madde doniisiimlerinin saglan-
masinda kritik rol oynayan bu organizmalar, orman ekosistemleriy-
le simbiyotik iliskiler kurarak yasamaktadir. Mantarlar, topraktaki
cesitli mineralleri biinyelerinde biriktirme kapasitesine sahip olup,
bu minerallerin depolanmasi ekosistem dengesi agisindan 6nemli bir
islevi yerine getirir. Ayrica, yasamsal habitatlar1 dogrultusunda, bes-
lenme stratejilerine bagli olarak farkli sekonder metabolitler liretme
potansiyeline sahiptirler. Bu metabolitler, mantarlarin ¢evresel stres-
lere kars1 diren¢ kazanmalarin1 ve diger organizmalarla olan etkile-
simlerini diizenlemelerini saglayabilir.

Mantarlarin yapisina bakildiginda, su, mineral, fibril, prote-
in, yag ve karbonhidrat gibi bilesenleri bol miktarda bulundurdu-
gu belirlenmistir. Erigkin bir mantar %80-95 oraninda su igerirken,
geneline bakildiginda %40’1n iizerinde karbonhidrat, %20-40 ora-
ninda degisen protein ve polisakkarit tiirevlerini icermektedirler.
Yapilarinda degisik aminoasitler bulundurmakta ve en yiiksek se-
viyelerde ¢ikanlardan bazilar1 glutamin, asparajin ve methiyonindir.
Makrofunguslarda doymus ve doymamis yag asitleri bakimindan da
zengin igeriklere ve yiiksek seviyelerde doymus yag asitlerinden Li-
noleik, Oleik ve Palmitik asitlere sahiptir. Bunlarin yani sira insan
metabolizmasi i¢in gerekli olan tiamin, riboflavin vb. gibi ¢esitli vi-
taminler, biyolojik aktiviteye sahip tiir bazli etken maddeleride bu-
lunmaktadir. Bu maddeler giinlimiiz diinyasinda bir¢ok alanda kul-
lanilmakta olup, popiilerligi giderek artmaktadir. Yapilan caligmalar
dogrultusunda, anti-tiimor, anti-kanser, antienflamatuar, antioksidan,
antimikrobiyal, antiviral, immunostimiilan gibi bir¢ok biyolojik ak-
tivite mantarlar ve i¢erdikleri etken madde ile lektinler, lanostanoit-
ler ve diger terpenoitler, steroller, fenolik bilesikler ve alkaloitler ta-
sidiklar1 bilinmektedir (Oztiirk ve ark., 2015; Sullivan ve ark., 2006;
Séhretoglu ve Huang 2018; Ustiin, 2011; Wasser, 2011). Ayrica
mantarlardan elde edilen sekonder metabolitlerden ve bilesiklerden
yeni farmosotik Uriinler ve ilaglarin iiretilmesi i¢in Onciil bilesikler
olarak kullanilmaya baslanmistir (Homer ve Sperry, 2017).

Mantarlar hem besin kaynagi hem de geleneksel tedavide antik
caglardan beri tekin bir madde olarak kullanilmaktadir. Asya, Endo-
nezya, Cin vb. kiiltiirlerinde bir¢ok mantar tiirliniin tibbi kullanimla-
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rina ait kaynaklar bulunmakla birlikte milattan 6nce Cin’de yazilan
“Materia Medica” adli kaynakta bir¢ok mantar tiiriiniin tibbi kulla-
nimlar1 anlatilmaktadir (Wachtel-Galor, 2011). Giiniimiizde mantar
bilesikleri ve ekstratlartyla yapilan ¢aligmalar popiilerlik kazanmak-
ta fakat mantar alkoloitleri ile ilgili ¢cok ¢aligma bulunmamaktadir.
Mantarlar bilesikleri ve sekonder metabolitleri yaygm kullanima
sahip olmasina karsin fazla dikkat ¢ekilmeyen farkli seviyelerde ve
farkli biyolojik aktivitelere sahip mantar alkoloitleride bulunmakta-
dir. Bu agidan ¢aligmamiz, mantar alkoloidleri hakkinda bilgi ver-
mek ve isleyislerini kisaca tanimlamak i¢in iyi bir kaynak olustura-
cag1 sekilde olusturulmustur.

2. Alkoloitler

Alkoloitler, amainoasitlerden sekillenen, genellikle halkali yapisinda
bir veya daha fazla sayida azot atomu bulunduran, degisik seviyelerde ba-
zik Gzellikte olan, ¢ok az miktarlarda dahi kuvvetli fizyolojik ve farma-
kodinamik 6zelikle gdsteren bilesiklerdir. Dogada genellikle tuz halinde
bulunan bu maddelere alkoloid adi verilirken, aminoasitlerden tiirevlen-
meyenlere pseudoalkoloit, azot atomu ayr1 sekilde bulunanlara ise pro-
toalkoloit ad1 verilir. Alkoloitler genellikle Angiospermlerde bulunmakla
birlikte, mantarlarda, Pteridophydata’larda ve bakterilerde de bulunabil-
mektedirler (Dewick, 2002; Heinrich ve ark., 2012). En yaygin olarak go-
rilen alkoloitler, morfin, striknin, kinin, efedrin ve nikotindir.

OH
%
“CH,

CH,

Resim 1: Genel alkoloid formulii

2.1. Alkoloidlerin Siniflandirilmasi

Alkoloidler normal kosullarinda ve dogal kaynaklarda primer, sekon-
der, tersiyer ve nadiren kuaterner amonyum hidratlar1 halinde bulunabilir-
ler. Molekiiliinde oksijen atomu bulundurmayanlar genellikle sivi ve ugucu
olup, su buhariyla tasinabilen ve esansiyel kokulara sahiptirler (Orn: Ko-
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nin, Nikotin, Spartein). Oksijen bulunduranlar ise genellikle kat1 halde ve
kristalize bilesikler halindedirler (Orn: Kinin, Kafein, Morfin vb.).

Alkoloidler, etken maddelerinin sonuna —ine ya da —ina takilar getiri-
lerek isimlendirilmeleri yapilir. Baz1 6zel durumlarda ise kimyasal ve fiz-
yolojik etken durumlarina bagl olarak veya otorlerine bagli isimlendiril-
melerde yapilabilmektedir. Ornegin; Emetin; kusturucu ya da Pelletierin;
Pelletier vb. seklinde isim alabilirler. Yapilarinda bulunan farkliliklardan
dolay1 sekil ve orjinelerine gore alkoloidler 3 ana gruba ayrilmislardir.

2.1.1. Gergek Alkoloidler

Aminoaistlerden tiirevlenerek, heterosiklik halkalarini bir azotla or-
taklasa kullanirlar.

o) CH, Nicotine
H,C / o
N I N> , >0
®
O)\N N/ ./.%./ \N\
| ‘s °
o
CH ~N

3

2.1.2. Protoalkoloidler

Gergek alkoloidlerden farkli olarak, heterosiklik halkanin bir parca-
s1 degildirler. Bu tipler, L-Trozin ve L-Triptofan’lardan olsumaktadirlar.
Cesit sayisi olarak en kiigiik grup olamakla birlikte, yapisal olarak basit
ve halkasal yapidadirlar. Hordenin, meskalin ve yhombin gibi bilindik 6r-
nekleri mevcuttur.

CH50

CH40

Mescaling
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2.1.3. Yalanci alkoloidler

Gergek ve protoalkoloidlerden farkli olarak tamamen temel karbon is-
keletine sahip ve dnciil (prekiirsor) veya postkiirsér olan 6nciil aminoasit-
lerden olusmaktadirlar. Yapilarindaki azot atomu, yapilarina daha sonraki
asamalarda yerlesir. Kapsaisin, efedrin, kafein ve teobromin en bilindik
ornekleridir.

OH H CAFFEINE
\CHS Hz.c\N ” h/Ic
CH3 o¢kN | N/>

Efedrin o

2.1.4. Alkol alkoloidleri

Morfin alt grubunun alkoloidleri olarak bilinirler, genellikle bitkisel
kokenli olup, morfin, kodein, neopin, tebain ve oripavin gibi bilindik tiirle-
ri vardir. Bitki sinifindaki Papaver tiirlerinde bulunurlar.

Morphine

codeine

2.2. Mantar Alkoloidler ve Aktiviteleri

Mantarlardan degisik bir¢ok alkoloid elde edilmektedir. Sahip olduk-
lar1 bilesikler, mineraller haricinde alkoloidler de farkli biyolojik aktivite-
lere sahiptirler.

2.2.1. Pirolokinolin alkoloidler ve aktiviteleri

Pirolokinolin, deniz canlilarda yaygin bulunurken karasal canlilarda
cok goriilmemektedir. Calismalarin farkli gelismesiyle mantarlarda da
bu iskelete sahip bilesiklerin bulundugu tespit edilmistir. Basidiomycota
smifina dahil olan Mycena cinsinin bazi tiirlerinde bu bilesige rastlanilmis-
tir. Bu tiirler; Mycena rosea (Bull.), M. sanguinolenta (Alb. & Schw.: Fr.)
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Kummer, M. haematopus (Pers.: Fr.) P. Kumm., M. pelianthia (Fr.) Quel.
(Antunes ve ark., 2005; Peters ve Spiteller, 2007a; b; Peters ve ark., 2008;
Pulte ve ark., 2016).

Bu alkoloidlerin yapisal renkleri bulunmakla birlikte, Mycena tiirle-
rinin yapisal renklerinin olusmasinda kullanilir. Bu mantar cinsinden elde
edilen bilesik, deniz kaynaklarindan elde edilen bilesiklerden farkli olarak,
C-4’de bir karboksil grubuna sahiptir ve bu grup L-triptofan, S-adenosil-
metionin ve histidinden meydana gelen biyosentez olaylarinin gii¢lii bir
seklide meydana gelmesini saglamaktadir (Peters ve Spiteller, 2007a; Pe-
ters ve ark., 2008).

M. rosea’dan elde edilen mycenarubin B, dogadan ilk defa elde edi-
len dimerik yapida piroloizokinolin alkoloidi olamsi nedeniyle 6nemlidir
(Peters ve Spitellers, 2007a). M. haematopus tiriinden elde edilen myce-
narubin D,E,F ve haematopodin B bilesikleri kirmizi1 renkli, M. sangui-
nolenta tiirtinden elde edilen sanguinon A ve B mavi renklidir (Peters ve
Spiteller, 2007b; Peters ve ark, 2008; Pulte ve ark. 2016). Bu tiirle ilgili
yapilan ¢alismalardan pelianthinarubin A ve B ile mycenarubin A adli yeni
alkoloidler elde edilip, Escherichia coli, Bacillus brevis, Bacillus subtilis,
Cladosporium cucumerinum ve bir herbisit olan Lepidium sativum’a karsi
etki gosterdikleri belirlenmistir (Fendoglu ve ark., 2018; Peters ve Spitel-
ler, 2007a; Pulte ve ark.,2016).

cooH COOH gooH
/ COOH H B H
N $ : :
B HN /\/\ N N

K = y \ \ | \
N \/ NH NH
NH R R
o
R= H; Pelianthinarubin A o o o
R= OH Pelianthinarubin B R= O; Mycenarubin A R= NH; Mycenarubin E
R= NH; Mycenarubin D R= O; Mycenarubin F
HO,
\K OoH 2
NH N
N
o) H R NH
o o
Sanguinolentakinon R=NH; Haematopodin B R=H Sanguinon A
R= O; Haematopodin R= CHj; Sanguinon B

Resim 2: Mycena sp. Tiirlerinden elde edilen alkoloidler
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2.2.2. Priferin A-C ve aktiviteleri

Tricholomataceae familyasindan Pseudobaeospora tiirleri ok yaygin
olmamakla birlikte nemli bolgelerde yasayan bir tiir olup, KOH kimyasa-
liyla tepkimesinde yesilimsi mavi renk vermesini saglayan dnemli alko-
loidler igerir. Piriferin A, B ve C alkoloidi P. pyrifera tiiriinden izole edil-
mekte olup diislik diizeylerde asetilkolinesteraz inhibisyonu yapabildikleri
tespit edilmistir (Quang ve ark., 2008).

OH o T o
~ °
iy,
OH OH 0]
Piriferin A °© o)
H -
OH o] o
~ °
o]
Piriferin C
%
e NH;
Piriferin B

Resim 3: Pseudobaesporoa tiirlerindeki Piriferin alkoloidleri

2.2.3. Psilosibin ve Psilosin ve aktiviteleri

Psilosibin ve psilosinler mantarlardan en ¢ok bilinen ve c¢alisilmig
alkoloidler arasinda yer almaktadir. Bu alkoloidler haliisinojenik mantar
olarak bilinen belirli cinsler taraindan sentezlenirler. Psilocybe, Gymnop-
hylus, Inocybe, Panaeolus, Conocybe, Pluteus gibi cinsler bu alkoloidleri
yogun miktarda iiretebilen cinsler arasinda olup, Psilocybe cinsi tiirlerinde
mantarin kuru agirligi bakimindan en yogun etken maddeye sahip oldugu
belirtilmigtir (Tyls ve ark., 2014). Psilosibin ilk olarak 1958 de Psilocybe
mexicana tiirinden elde edilmis ve 1959°da da Albert Hoffman tarindan
sentezlenmistir. Haliisinojenik mantarlarin kullanimi ylizyillara dayan-
maktadir ve Meksika yerli halki tarafindan iyilestirici olarak kullanildigina
dair bilgiler bulunmustur (Carod-Artal, 2015; Hoffman, 2005). Psilosibin
sentezlenmesiyle 1960 yillarinda psikoterapide yatistirict olarak kullanil-
maya baglanmig ve 1970 yillarinda ila¢ haline getirilme ¢alismalar1 yapil-
mustir (Nichols, 2004). Cagin degisen ihtiyaclarindan 6tiirii bu alkoloide
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bakis acis1 degismis yeniden popiilerligi artmistir, 1990 yillardan itibaren
psilosibin ve haliisinojenik alkoloidlerlerle ilgi deneysel ¢aligmalarda artig
gostermistir. Giiniimiizde, psilosibin gelistirilmis hali daha giivenilir, orta
seviyede etki seviyeli ve oral uygulamalarda iyi absorbsiyon 6zelliklerin-
den dolay1 ¢alisma odag1 halindedir (Hellwig ve ark., 1999; Jones ve ark.,
2006).

Ho\PS_ - “N—
O// @) OH
AN N\
N N

Resim 4: Psilosibin ve Psilosin alkoloidleri

Yapilan ¢aligmalarda psilosibin yapisinin, intestinal mukozada alkalin
fosfataz ve nonspesifik esteraz enzimleriyle defosforillenmis psilosin hai-
ne gelebildigi tespit edilmistir. Psilosibin, triptamin ya da indolamin karak-
terine benzer yapida ndrotransmitter serotonine benzer 6zellikler gosterdi-
gi bulunmustur. Bu sekilde seratonin reseptorleriyle karsilagtigi durumda
kolaylikla ¢6ziiniip haliisinojenik etki gosterdigi diistiniilmiistlir (Nichols,
2004). Psilosibin giiglii bir madde durumunda olup, giiclii terapotik etki-
ye sahiptir. Yapilan ¢caligmalar dogrultusunda gesitli psiyatrik ve ndrolojik
hastaliklar i¢in diisiik doz ve analiz takipleriyle hastaliklara kars1 iyilestiri-
ci etkilerinden yararlanilmaktadir. Diger bir literatiir caligmasinda ise psi-
losibin ile yapilan klinik ¢aligmada, kanserle ilgili depresyon ve alkolizm
durumlarinda da bu maddeden yararlanabilindigi tespit edilmistir (Fendog-
lu ve ark., 2018; Grob ve ark., 2011; Griffiths ve ark., 2016; Ross ve ark.,
2016; Bogenschutz ve ark., 2016; Bogenschuts ve Ross, 2017).

2.2.4. Erinaserin ve aktiviteleri

Hericium erinaceus (Bull.: Fr.) Pers tiir eksterinden elde edilen bi-
lesenlerin hipoglisemik, antikanser, antienflamatuvar ve antidepresan gibi
biyolojik etkilere sahip oldugu tespit edilmistir. Bu tiir giiniimiiz diinyasin-
da bilinen yenilebilir mantar tiirlerindendir (Wang ve ark., 2015). Ayrica
tiirle yapilan ¢aligmalarda elde edilen terpenik bilesiklerin, noral koruyu-
cu, antidepresan, antienflamatuvar etkide, polisakkaritlerinin ise antikan-
ser ve immunstimiilan etkiye sahip oldugu tespit edilmistir (Khan ve ark.,
2013). H. erinaceus tiriinde Erinaserin 1-8 olarak adlandirilan yeni alko-
loidler bulunmus, bu alkoloidler siniflandirilmalariyla birlikte insan kronik
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miyoloid l6semi hastaligina kars1 farkli etkinlikte inhibe edici ve 6nleyici
etkiler gosterdikleri bulunmustur (Wang ve ark., 2015).

2.2.5. Ekinulin ve aktiviteleri

Ekulin etken maddesi Giliney Amerka’da yetisen Lentinus strigellus
Berk tiiriiniin farkl kiiltiirlerinden elde edilmektedir (Barros- Fihlo, 2012).
Bu madde diketopiperazin yapisinda triptofan tiirevi bir alkoloid olup, My-
cobacterium tuberculosis tiiriine karsi etkili ve HeLa hiicreleri lizerinde de
sitotoksik etkiye sahip oldugu tespit edilmistir (Kanokmedhakul ve ark.,
2002; Slack ve ark., 2019).

2.2.6. Ergot alkoloidi ve aktiviteleri

Ergot, cavdarmahmuzu olarak taninan, tahillarda hastalik olusturan
bitki paraziti bir mikromantar olarak yetismektedir. Ergot, insanlar arasin-
da oliimle sonuglanabilecek ergotizm hastaligina sebep olusturabilmekte-
dir. Antik caglardan beri farkl: kiiltiirler tarafindan tanimlanmasi yapilmis,
bir¢ok farkli amaglarla kullanilmislardir. Cin halki tibbi amaglarla kulla-
nildigini ifade ederken, Romalilar hastalikli tahil olarak anilmig, zaman
icerisinde Fransa ve Almanya basta olmak iizere Hollanda, Irlanda, ital-
ya, Ingiltere, Rusya ve Amerika gibi birgok farkl: iilkede ergotlu tahillarin
tilketiminden dolay1 insanlar ergotizm hastaligina yakalanip biiytik ¢apli
Oliimler bildirilmistir. Zamanla ¢aligmalar dogrultusunda 1920 yilinda ilk
olarak Stoll ergotamin yapisini analiz etmis, 1954’te ise Kornfeld total
sentezini yaparak antik zamanlarin tibbi kaynaklarina dayanarak kullani-
labilme olasiligin1 artirmigtir (Marasos ve Nelson, 1987; ()zkaya, 2000;
Pohland ve Wood, 1987; Von Rosenburg ve Altenkirk, 1974).

[ H "‘.. /u  oware
| '] l l atway (Fig. 2)
i i r-lll
. f‘ﬁ LYSERGIC ACID % Y oo
i i l \\ lllllllllllll
[l o, - @
| G i T § Q_J/S:\
I cnanoctavine : -
P ,.f\. ™ agehyde
H—H I HO| o / N
a
- ?
/- s
CH SO\ |

Resim 5: Ergot alkoloid siireci
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Ergot mantarinin sklerotiumundan 10 farkli gruptan 100’den fazla bi-
lesik icerdigi tespit edilmistir. 80 farkli ergot alkoloidi izole edilmis ve
bunlarm ortak 6zelliklerinin ortak tetrasiklik ergolin halka yapisina sahip
oldugu bildirilmistir. Ergot, cavdarmahmuzunun farkli yapisal ve farmo-
kolojik etkilere sahip farkli bilesikleri; estolitler, aminoasitler, aminler,
pigment madeleri, 1-3 baglh -glukanlar, enzimler ve yag asitleridir. Ergot
alkoloidleri igerdikleri yapisal baglanmalar nedeniyle temelde, liserjik asit
tiirevleri ve liserjiik asidin sahip oldugu karboksil grubunun hidroksimetil
veya metal grubuna bagl klavin alkoloidi olarak farkli siniflandirilmak-
tadir (Resim 6). Liserjik asit, ilk kez 1954 yilinda Claviceps purpurea ve
c. paspali tiirlerinden elde edilmistir (Ozkaya, 2000; Von Rosenburg ve
Altenkirk, 1974).

HHy
%FCD: dmaW Q’? aasF? @
'EI @0 HN

DMAPP tryptophan DMAT -DMAT
cesA
oM H
easA/G? wecH, @asD?
Q—:§Hmm’— @“m‘ — gjjiﬁ — @Crm
| J N |
elymoclavine agroclavine chanoclavine -1- aldehyde chanoclavine - |

l cloA

IpsA 112
E——

paspalic acid D-lysergyltripeptide lactam

P450
monooxygenase

ergotamine

Resim 6: Ergot alkoloid siniflari ve tiirevieri
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Ergot antik ¢aglardan beri farkli hastaliklar iizerinde genellikle ise
dogumlarda kanamay1 durdurucu olarak kullanilip, damar daraltici etkisi-
nin bulundugu diistiniilmektedir. Ergot elkoloidlerinin etki mekanizmalari,
bilesiklerin sahip olduklar1 noradrenerjik, dopaminerjik ve serotoninerjik
reseptorler lizerindeki kismi agonist ve antoagonist etkilerinden oldugu
bildirilmektedir. Bu madde ayrica epinefrin etkisini inhibe edici 6zelligi-
nin de bulundugu bildirilmektedir. Yapilan ¢aligmalarla ergot alkoloidle-
rinin diiz kaslar1 uyarma ve aktiflestirme etkisinin bulundugu bilinmesine
ragmen tam olarak ¢alisma mekanizmasi agiklanamamistir. Ayrica intrac-
ranial arterleri daraltarak migren hastaligi i¢in yapilan ¢aligmalrda etkili
olabildigi tespit edilmistir. Fakat periferal, mezentrik ve koroner arterler-
deki kan debilerinin azalacagindan lokal iskemi goriilebilme riskinin de
bulunabilecegi diistiniilmektedir. Ayrica bu alkoloidlerin, nérohormonal
ve santral etkilerinin de bulunabilecegi tespit edilmistir (Ozkaya, 2000;
Von Rensburg ve Altenkirk, 1974).

:\ Ergot alkaloids
/ | \

)
i Cardiovascular
I
| System
| Migraine ] -_v_ Uterus
—

—

ﬂ ﬂ

e -~ =:
* Dehydroergotamine - [ *  Ergonovine

+  Ergotamine
Ergotamine

b = | Dehydroergotamine
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Resim 7: Ergot alkoloidlerinin biyolojik islevieri
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3. Sonuc¢

Bu caligsma, alkoloidlerin kimyasal yapilari, siniflandirilmalari, biyo-
lojik aktiviteleri ve farmakolojik etkileri {izerine kapsamli bir inceleme
sunmaktadir. Alkoloidler, dogada 6zellikle bitkilerde, mantarlarda ve bazi
mikroorganizmalarda bulunan, azot igeren heterosiklik bilesiklerdir. Bu
bilesikler, amino asitlerden tiireyen gergek alkoloidler, protoalkoloidler ve
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yalanc1 alkoloidler olarak siniflandirilmaktadir. Her bir grup, kendine 6zgii
kimyasal yapilar ve biyolojik etkileri ile karakterize edilmistir.

Mantarlardan elde edilen alkoloidler, 6zellikle psilosibin, ergot alko-
loidleri ve pirolokinolin alkoloidleri gibi bilesikler, gii¢lii farmakolojik ve
terapotik potansiyelleri ile dikkat ¢cekmektedir. Psilosibin, haliisinojenik
etkileriyle bilinmekle birlikte, son yillarda psikiyatrik ve norolojik has-
taliklarin tedavisinde umut vaat eden bir bilesik olarak yeniden degerlen-
dirilmektedir. Ergot alkoloidleri ise tarihsel olarak tibbi kullanimlariyla
bilinmekte ve giiniimiizde migren tedavisinde kullanilmaktadir. Bununla
birlikte, bu bilesiklerin potansiyel toksik etkileri de géz ardi edilmemelidir.

Caligmada ayrica, mantar kaynakli alkoloidlerin antimikrobiyal, anti-
kanser, antienflamatuvar ve ndroprotektif etkileri gibi gesitli biyolojik ak-
tiviteleri de incelenmistir. Ozellikle Mycena ve Pseudobaeospora tiirlerin-
den elde edilen alkoloidler, yapisal ¢esitlilikleri ve biyolojik aktiviteleri ile
dikkat ¢ekmektedir. Bu bilesikler, gelecekte yeni ilag kesifleri icin 6nemli
bir kaynak olabilir.

Sonug olarak, alkoloidler, dogal iiriinlerin farmakolojik potansiyelini
anlamak ve yeni terapdtik ajanlar gelistirmek acisindan biiyiik bir 6neme
sahiptir. Ancak, bu bilesiklerin kimyasal yapilarinin karmasikligi, biyo-
lojik etkilerinin ¢esitliligi ve potansiyel toksisiteleri, daha fazla arastirma
ve klinik ¢alisma gerektirmektedir. Bu ¢aligma, alkoloidlerin biyolojik ve
farmakolojik 6zelliklerine dair mevcut bilgileri derleyerek, bu alanda gele-
cekte yapilacak aragtirmalara 151k tutmaktadir.



14 - Handan Cimar YILMAZ, Nazli Pinar ARSLAN, Mesut TASKIN

Kaynaklar

Antunes, E. M., Copp, B.R., Davies-Coleman, M.T., Samaai, T., (2005) Pyrro-
loiminoquinone and related metabolites from marine sponges, Nat. Prod.
Rep., 22(1): 62-72.

Barros-Fihlo, B.A., de Oliveira, M.C., Mafezoli, J.; Barbosa, F.G., Rodrigues-Fil-
ho, E., (2012) Secondary metabolite production by the basidiomycete, Len-
tinus strigellus, under different culture conditions, Nat. Prod. Commun.,
7(6): 771-773.

Bogenschutz, M.P., Forcehimes, A.A., Pommy, J.A., Wilcox, C.E., Barbosa, P.C.,
Strassman, R.J., (2015) Psilocybin-assisted treatment for alcohol depen-
dence: a proof-of-concept study, J Psychopharmacol, 29(3): 289-299.

Bogenschutz M.P,, Ross S., (2017) Therapeutic Applications of Classic Halluci-
nogens, Curr Top Behav Neurosci, doi: 10.1007/7854 2016_464.

Carod-Artal, F.J., (2015) Hallucinogenic drugs in pre-Columbian Mesoamerican
cultures, Neurologia, 30(1): 42-9.

Dewick, PM., (2002) Medicinal Natural Products: A Biosynthetic Approach, John
Wiley & Sons Ltd., West Sussex.

Fendoglu, B., Kuruiiziim-Uz, A., S6hretoglu, D. (2018) Mantarlardan Elde Edilen
Alkoloitler, The Journal of Fungus, 9(2): 117-125.

Griffiths, R.R., Johnson, M.W., Carducci, M.A., Umbricht, A., Richards, W.A.,
Richards, B.D., Cosimano, M.P., Klinedinst, M.A., (2016) Psilocybin
produces substantial and sustained decreases in depression and anxiety in
patients with life-threatening cancer: A randomized double-blind trial, J.
Psychopharmacol, 30(12): 1181-1197.

Grob, C.S., Danforth, A.L., Chopra, G.S., Hagerty, M., McKay, C.R., Halberstadt,
A.L., Greer, G.R., (2011) Pilot study of psilocybin treatment for anxiety in
patients with advanced-stage cancer, Arch Gen Psychiatry., 68(1): 71-78.

Heinrich, M., Barnes, J., Gibbons, S., Williamson, E., (2012) Fundamentals of
Pharmacognosy and Phytotherapy, Second Ed., Elsevier, Livingstone.

Hellwig, V., Dasenbrock, J., Klostermeyer, D., Kroif}, S., Sindlinger, T., Spiteller,
P., Steffan, B., Steglich, W., Engler-Lohr, M., Semar, S., Anke, T., (1999)
New benzodioxepin type strobilurins from basidiomycetes. Structural re-
vision and determination of the absolute configuration of strobilurin D and
related B-methoxyacrylate antibiotics, Tetrahedron, 55(33): 10101-10118.

Hofmann, A., (2005) Multidisciplinary Association for Psychedelic Studies
(MAPS). LSD: My Problem Child. The Beckley Foundation Press, Oxford.

Homer, J.A. ve Sperry, J., (2017) Mushroom-Derived Indole Alkaloids, Journal of
Natural Products, 80(7): 2178-2187.

Khan, M.A., Tania, M., Liu, R., Rahman, M.M., (2013) Hericium erinaceus: an
edible mushroom with medicinal values, J. Complement. Integr. Med.,
10(1). doi: 10.1515/jcim-2013-0001.



Biyoloji Alaninda Arastirmalar ve Degerlendirmeler - Haziran 2025 - 15

Kanokmedhakul, S., Kanokmedhakul, K., Phonkerd, N., Soytong, K., Kongsae-
ree, P., Suksamrarn, A., (2002) Antimycobacterial anthraquinone-chroma-
none compound and diketopiperazine alkaloid from the fungus Chaetomi-
um globosum KMITL-N0802, Planta Med., 68(9): 834-836.

Marasas, W.F.O., Nelson, P.E. (1987) Ergotism, 22-24, In: Mycotoxicology Intro-
duction to the Mycology, Plant Pathology, Chemistry, Toxicology and Pat-
hology of Naturally Occuring Mycotoxicoses in Animald and Man, WFO
Marasas and Nelson, The Pennsylvania State University Press, University
Park, PA.

Nichols, D.E., (2004) Hallucinogens, Pharmacol. Ther., 101(2):131-181.

Ozkaya, B., (2000) Ergot (Claviceps purpurea (Fr.) Tul.): Toksik Metabolitleri,
Gelisme Kosullari, Kontrolii ve Prosesin Ergot alkoloidleri {izerine etkisi,
Guda, 25(3): 219-225.

Oztiirk, M., Tel-Cayan, G., Muhammad, A.,Terzioglu, P., Duru, M.E., (2015)
Mushrooms: A Source Of Exciting Bioactive Compounds, Studies in Natu-
ral Products Chemistry, 45(10): 363-457.

Peters, S., Spiteller, P., (2007a) Mycenarubins A and B, red pyrroloquinoline al-
kaloids from the mushroom Mycena rosea., J. Nat. Prod., 2007(10): 1571-
1576.

Peters, S., Spiteller, P., (2007b) Sanguinones A and B, blue pyrroloquinoline alka-
loids from the fruiting bodies of the mushroom Mycena sanguinolenta, J.
Nat. Prod., 70(8): 1274-7.

Peters, S., Jaeger, R.J.R., Spiteller P., (2008) Red pyrroloquinoline alkaloids from
the mushroom Mycena haematopus, Eur. J.Org.Chem., 2007(2): 319-23.

Pulte, A., Wagner, S., Kogler, H., Spiteller, P., (2016) Pelianthinarubins A and B,
Red Pyrroloquinoline Alkaloids from the Fruiting Bodies of the Mushroom
Mycena pelianthina, Journal of Natural Products, 79(4): 873-8.

Pohland, A.E., Wood, G.E. (1987) Occurence of Mycotoxins in Food, P: 57-641In:
Mycotoxins in Food, Academic Press, Harcourt Bruce Jouvanic Publishers,
London.

Quang, D.N., Spiteller, P., Porzel, A., Schmidt, J., Geissler, T., Arnold, N., Wessjo-
hann, L., (2008) Alkaloids from the mushroom Pseudobacospora pyrifera,
pyriferines A-C, Journal of Natural Products, 71(9): 1620-2.

Ross, S., Bossis, A., Guss, J., Agin-Liebes, G., Malone, T., Cohen, B., Mennenga,
S.E., Belser, A., Kalliontzi, K., Babb, J., Su, Z,, Corby, P., Schmidt, B.L.,
(2016) Rapid and sustained symptom reduction following psilocybin treat-
ment for anxiety and depression in patients with life-threatening cancer: a
randomized controlled trial, J Psychopharmacol., 30(12): 1165-1180.

Slack, G.J., Puniani, E., Frisvad, J.C., Samson, R.A., Miller, J.D., (2009) Secon-
dary metabolites from Eurotium species, Aspergillus calidoustus and A.



16 * Handan Cinar YILMAZ, Nazli Pinar ARSLAN, Mesut TASKIN

insuetus common in Canadian homes with a review of their chemistry and
biological activities, Mycol. Res., 113(4): 480-490.

Sullivan, R., Smith, J.E., Rowan, N.J., (2006) Medicinal Mushrooms and Cancer
Therapy translating a traditional practice into Western medicine, Perspect.
Biol. Med., 49(2): 159-170.

Sohretoglu, D., Huang, S., (2018) Ganoderma lucidum Polysaccharides as An An-
ti-cancer Agent., Anticancer Agents Med Chem., 18(5): 667-674.

Tyls, F., Palenicek, T., Horacek, J., (2014) Psilocybin-summary of knowledge and
new perspectives, Eur. Neuropsychopharmacol, 24(3): 342-56.

Van Rensburg, S.J., Altenkirk, B., (1954) Claviceps purpurea-Ergotism, P:69-96,
In:Mycotoxins Ed. By:I.LF.H. Purchase Elsevier Scientific Publishing Com-
pany, Amsterdam.

Wang, K., Bao, L., Ma, Ke., Liu, N., Huang, Y., Ren, J., Wang, W., Liu H., (2015)
Eight new alkaloids with PTP1B and a-glucosidase inhibitory activities
from the medicinal mushroom Hericium erinaceus, Tetrahedron, 71(51):
9557-9563.

Wasser, P. S., (2011) Current findings, future trends, and unsolved problems in
studies of medicinal mushrooms, Appl Microbiol Biotechnol, 89(5): 1323-
1332.

Wachtel-Galor, S.,Yuen, J., Buswell, J.A., Benzie, LE.F., (2011) Herbal Medici-
ne: Biomolecular and Clinical Aspects, CRC Press/Taylor & Francis, Boca
Raton.



BITKISEL KORUYUCULARIN GENOTOKSIK
AJANLARA KARSI ETKINLIGI: RHEUM RIBES L.
VE ALLIUM CEPA MODELI

Seren BENGUSAT!
Prof. Dr. Dilek PANDIR?

1 Yozgat Bozok Universitesi, Lisansiistii Egitim Enstitiisii

0009-0008-8081-4624
2 Yozgat Bozok Universitesi Fen-Edebiyat Fakiiltesi

0000-0001-5954-0632



18 * Seren BENGUSAT, Dilek PANDIR

Bu galisma “ Rheum Ribes L. Ekstraktinin Allium Cepa L. Kok Ucu
Meristem Hiicreleri Uzerinde H,O,’nun Toksik Etkilerine Kars1 Koruyucu
Roliiniin Belirlenmesi” baslikli yiiksek lisans tez ¢alismasindan iiretilmis-
tir.

Rheum cinsine ait tiirler, yer alt1 organlarinda antrasen tiirevlerinin bu-
lunmasi1 nedeniyle farmakolojik agidan 6nemli bitkiler arasinda yer almak-
tadir. Bu cinsin bir {iyesi olan Rheum ribes, kuzukulagigiller (Polygonace-
ae) familyasina mensup, ¢ok yillik otsu bir bitkidir. Rheum cinsi icerisinde
Rheum rhaponticum (Ingiliz ravendi) ve yine aym tiir adiyla anilan ravent
gibi 6rnekler bulunmakta olup, Tiirkiye florasinda dogal olarak yetisen tek
tiir Rheum ribes’tir. Halk arasinda “yayla muzu”, “igkin”, “usgun” veya
“uggun” gibi adlarla bilinen bu bitki, 6zellikle Tiirkiye’nin dogu bolge-
lerinde, ayrica Iran ve Liibnan gibi Orta Dogu iilkelerinde dogal yayilis
gostermektedir. Polygonaceae familyas1 Tiirkiye’de sekiz cins ve yetmis
tiirle temsil edilmekte olup, bu baglamda R. ribes, lilkemiz florasinda 6zel
bir 6neme sahiptir. (Coode, 1966; Kashiwada vd., 1988).

Rheum ribes’ten elde edilen ekstraktlarin antibakteriyel etkileri ¢esit-
li calismalarla ortaya konmus olup, bu tiiriin biyolojik aktivite agisindan
dikkat ¢ekici ozellikler tagidig1 vurgulanmaktadir (Bazzaz vd., 2005; Ala-
addin vd., 2007). T1ibbi potansiyelinin yani sira, yiiksek C vitamini i¢erigi
ile R. ribes, besinsel agidan da degerli bir bitki olarak 6ne ¢ikmaktadir. Ya-
pilan aragtirmalar, bu tiiriin fenolik bilesikler bakimindan zengin oldugunu
ve serbest radikalleri baglama kapasitesinin birgok bitkiye kiyasla oldukg¢a
yiiksek seviyelerde oldugunu gostermektedir. Bu bulgular, R. ribes’in giic-
11 bir antioksidan kaynagi oldugunu desteklemekte ve besin degeri yiiksek,
giivenle tiiketilebilecek dogal bir {irlin olarak 6nemini ortaya koymaktadir
(Meral, 2017).

Allium cepa, Amaryllidaceae familyasina mensup olup, antik ¢aglar-
dan giiniimiize kadar besleyici degeri, tibbi yararlar1 ve ekonomik dnemi
nedeniyle diinya genelinde yaygin olarak kullanilan bir bitki tiirii olarak
bilinmektedir (Lee, 2021). Ozellikle icerdigi antioksidan bilesikler saye-
sinde saglik tizerinde olumlu etkiler gosterdigi bilinmekte ve bu 6zelligi,
tiiketiciler tarafindan genis ¢apta tercih edilmesini saglamaktadir. Bu nite-
likler, A. cepa’y1 hem gida endiistrisi hem de bilimsel aragtirmalar agisin-
dan 6nemli bir model organizma ve inceleme konusu haline getirmektedir
(Masood, 2021).

Allium cepa, sahip oldugu genetik yapisi ve biiylik kromozomlar1 (2n
= 16) sayesinde, genotoksisite arastirmalarinda sik¢a tercih edilen 6nem-
li bir model organizma konumundadir (Leme & Marin-Morales, 2009).
Ozellikle kromozomlarmnin biiyiik ve belirgin yapida olmasi, mitotik don-
gii sirasinda meydana gelen kromozomal hasarlarin ve anormalliklerin
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mikroskobik olarak kolaylikla gézlemlenmesine olanak tanimaktadir. Bu
ozellikleri dogrultusunda, 4. cepa kok ucu meristem hiicreleri; genotoksik
ve sitotoksik etkilerin degerlendirilmesinde duyarli, giivenilir ve yaygin
bicimde kullanilan bir biyolojik test sistemi olarak 6ne ¢ikmaktadir.

Mitotik evrelerin acik bir sekilde ayirt edilebilmesi ve zararli kimyasal
maddelere kars1 hizli ve belirgin hiicresel yanitlar verebilmesi, bu bitkiyi
genotoksisite testlerinde vazgecgilmez bir biyolojik model haline getirmis-
tir. Ayrica, A. cepa’nin kararli kromozom sayis1 ve stabil karyotipi, geno-
toksik ajanlarin neden oldugu kromozomal bozulmalarin net bir sekilde
saptanmasina imkan sunmaktadir. Kendiliginden meydana gelen kromo-
zomal hasarlarin olduk¢a nadir goriilmesi ise, uygulanan toksik ajanlarin
olusturdugu etkilerin daha giivenilir ve belirgin bicimde analiz edilmesini
saglamaktadir (Ko¢ & Pandir, 2018).

A. cepa kok ucu hiicrelerinin genotoksik ajanlara karsi hizli ve belirgin
tepkiler verebilmesi, bu bitkinin genotoksisite ¢alismalarinda yaygin ola-
rak tercih edilmesinin baslica nedenlerinden biridir. Kok biiylime dinamik-
lerinin gevresel kirleticilere kars yiiksek diizeyde duyarlilik gdstermesi ve
mitotik evrelerin mikroskobik olarak agik sekilde izlenebilir olmasi, toksik
ajanlara kars1 olugan biyolojik yanitlarin etkili ve giivenilir bir bigimde
analiz edilmesini miimkiin kilmaktadir.

Bu ozellikleri dogrultusunda A. cepa, memeli sistemlerine kiyas-
la daha diisiik maliyetli, zaman ag¢isindan daha verimli ve erisilebilirligi
yiiksek bir bitki temelli test sistemi sunmaktadir. Ayrica 4. cepa kok ucu
hiicreleri; mikroniikleus olusumu, kromozomal kdpriiler, yapisal bozuk-
luklar ve mitotik indeks gibi cesitli morfolojik ve sitogenetik parametrele-
rin degerlendirilmesine olanak tanimaktadir. Bu parametreler, genotoksik
bilesiklerin hiicresel ve genetik diizeydeki etkilerini ortaya koymada temel
biyobelirtecler olarak degerlendirilmektedir (Rank & Nielsen, 1998; Leme
& Marin-Morales, 2009).

A. cepa’nin genotoksisite aragtirmalarinda yaygin olarak tercih edil-
mesinin bir diger 6nemli nedeni, kromozom morfolojisinde gozlenen ¢e-
sitliliktir. Bu morfolojik ¢esitlilik, farkli genotoksik etkilerin ayrintili bir
bigimde degerlendirilmesine imkan tanimakta ve ¢evresel kirleticilerin
biyolojik sistemler iizerindeki potansiyel etkilerinin incelenmesinde genis
bir uygulama alan1 sunmaktadir. Ayrica 4. cepa kdk ucu hiicreleri kimyasal
ajanlara kars1 oldukca yiiksek bir duyarlilik gdstermesine ragmen, kromo-
zom sayisinda herhangi bir degisiklik meydana gelmemesi; gézlemlenen
genetik degisimlerin dogrudan uygulanan toksik maddelere atfedilebilme-
sini saglamaktadir. Bu durum, elde edilen verilerin bilimsel glivenilirligini
ve tanisal dogrulugunu 6nemli dlgiide artirmaktadir. Tiim bu 6zellikler bir
arada degerlendirildiginde, 4. cepa cevresel kirleticilerin genotoksik po-
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tansiyelinin belirlenmesinde etkili, giivenilir ve uygun maliyetli bir model
organizma olarak one ¢ikmaktadir (Firbas & Amon, 2014).

Allium testinin yaygin olarak kullanilmasinin baglica nedenlerinden
biri, uygulanabilirliginin kolay ve ekonomik olmasinin yani sira yiiksek
duyarliliga sahip sonuglar verebilmesidir. Bu test, laboratuvar kosullarinda
herhangi bir 6n isleme gerek duyulmaksizin, 4. cepa kok ucu hiicreleri-
nin dogrudan toksik maddelere maruz birakilmasiyla gergeklestirilmekte-
dir. Bu yoniiyle test, 6zellikle kompleks kimyasal karigimlarin ve ¢evresel
kirleticilerin toksik potansiyelinin degerlendirilmesinde etkili ve pratik bir
yontem sunmaktadir. 4. cepa’nin genetik materyalinin hassas yapisi, geno-
toksik etkilerin yiiksek dogrulukla analiz edilmesine imkan tanimakta ve
bu testin diger biyolojik sistemlerle giiclii korelasyonlar gostermesini sag-
lamaktadir. Bu 6zellikleri sayesinde A/lium testi, cevresel risk degerlendir-
me calismalarinda yaygin bicimde kullanilan standartlastirilmis bir biyo-
test yontemi haline gelmistir. Ozellikle pestisitler, herbisitler, agir metaller
ve cesitli endiistriyel kimyasallar gibi ¢evresel kirleticilerin sitotoksik ve
genotoksik etkilerinin belirlenmesinde giivenilir bir analiz araci olarak 6ne
¢tkmaktadir (Liu, 1995).

Bitki ekstraktlari, genellikle bitkisel kaynaklardan izole edilen biyolo-
jik olarak aktif bilesenleri icermekte olup, saglik iizerinde ¢esitli koruyucu
ve terapotik etkilere sahiptir. Bu ekstraktlar; antioksidan, anti-inflamatuar,
antimikrobiyal ve antikanserojen 6zellikleri sayesinde hiicresel diizeyde
olusabilecek zararli etkilerin azaltilmasinda 6nemli roller iistlenmektedir.
Flavonoidler, polifenoller, alkaloidler ve terpenler gibi fitokimyasal bile-
sikler, bitkisel ekstraktlarin terapétik etkilerinden sorumlu basglica bilesen-
lerdir.

Bu dogal bilesikler, 6zellikle oksidatif stresin neden oldugu hiicresel
hasarlarin 6nlenmesinde kritik islevler gormektedir. Oksidatif stres, ser-
best radikallerin neden oldugu hiicre zarlari, protein yapilar ve genetik
materyaldeki bozulmalarla dogrudan iliskilidir ve bircok kronik hastaligin
gelisiminde etkili bir mekanizma olarak kabul edilmektedir. Antioksidan
kapasitesi yliksek bitki ekstraktlari, hiicre zar biitiinliigliniin korunmasina,
proteinlerin denatiirasyonunun 6nlenmesine ve DNA hasarmin sinirlandi-
rilmasia katki saglayarak hiicresel savunma sistemini desteklemektedir
(Zheng vd., 2016).

Bitki ekstraktlari, yalnizca oksidatif stresi azaltmakla kalmayip ayni
zamanda bagisiklik sistemini gii¢lendirerek organizmanin enfeksiyonlara
kars1 direncini artirmaktadir. Bu ekstraktlar, sahip olduklar1 anti-inflama-
tuar 6zellikler sayesinde artrit, kardiyovaskiiler hastaliklar ve diyabet gibi
kronik inflamatuar hastaliklarin yonetiminde destekleyici bir rol iistlen-
mektedir. Ayrica, bazi bitki ekstraktlarinin kanser hiicrelerinin proliferas-
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yonunu baskilayici etkiler gosterdigi ve kemoterapdtik ajanlarla birlikte
kullanildiginda tedavi etkinligini artirabilecegi cesitli ¢aligmalarla ortaya
konmustur. S6z konusu ¢ok yonlil biyolojik aktiviteler, bitki ekstraktlari-
nin yalnizca geleneksel tipta degil, modern tipta da tamamlayici ve destek-
leyici tedavi unsurlar1 olarak giderek daha fazla ilgi gérmesine neden ol-
maktadir. Bu baglamda, bitki kdkenli dogal tiriinlerin potansiyel terapotik
etkileri, yeni nesil tedavi stratejilerinin gelistirilmesinde 6nemli bir arastir-
ma alani olusturmaktadir (Silva vd., 2020).

Hidrojen peroksit (H20:), saf halde a¢ik mavi renkte olmakla birlikte,
yaygin olarak kullanilan seyreltilmis formlari renksiz ve kokusuzdur. Kim-
yasal yapist itibariyla su (H20) molekiiliine bir oksijen atomunun eklenme-
siyle olusur ve bu yapidaki zayif O—O bag1 nedeniyle oldukca kararsizdir.
Isik, 1s1 ve gesitli katalizorlerin etkisiyle kolayca su ve oksijene ayrisabilen
H20., reaktif oksijen tiirlerinden biri olarak degerlendirilmektedir. Hidro-
jen peroksit, endiistriyel, tibbi ve evsel alanlarda yaygin bicimde kullanilan
giiclii bir oksitleyici ajandir. Perhidroksik asit, dioksidan ve oksidanil gibi
isimlerle de anilan bu bilesik; yiizey dezenfeksiyonu, sa¢ agicilar, temiz-
lik {irtinleri ve kagit agartma islemlerinde etkin bigcimde kullanilmaktadir.
Konsantre formlar cilt ve géz dokusunda tahrise neden olabileceginden
dikkatli kullanim gerektirirken, diisiik konsantrasyonlu ¢ozeltileri tibbi uy-
gulamalarda 6zellikle yara temizligi ve antiseptik amaclarla giivenli bir
sekilde kullanilmaktadir (Urban, 2019).

Hidrojen peroksit (H20:), kimya endiistrisi ve ¢evre koruma basta
olmak {iizere bir¢ok sektdrde yaygin sekilde kullanilmaktadir. Endiistriyel
Olcekte genellikle antrakinon oksidasyonu yontemiyle iiretilen H2O, ticari
olarak farkli konsantrasyonlarda sulu ¢ozeltiler halinde pazarlanmaktadir.
Kimyasal reaksiyonlarda oksidasyon, indirgeme, molekiiler ekleme ve ay-
rigma siireclerine dayali islevselligi sayesinde ¢esitli uygulamalarda tercih
edilmektedir. Ozellikle ¢evresel kaygilarin artmasiyla birlikte, geleneksel
klor bazl1 agarticilarin yerini daha gevre dostu ve etkili bir alternatif olarak
hidrojen peroksit almaktadir (Campos-Martin, 2006; Hess, 2000).

Kok biiylime testi, bitkilerin kok uzama hizi, morfolojik degisimle-
1i ve stres tepkilerini degerlendirmede yaygin olarak kullanilan etkili bir
yontemdir. Kokler, su ve besin aliminda kritik bir rol oynadigindan, bu test
cevresel stres faktorlerinin toksik maddeler, su eksikligi ve patojenler gibi
bitki iizerindeki etkilerinin incelenmesinde dnemli bir ara¢ olarak kulla-
nilmaktadir. Ayrica, kdk biiyiime testi, bliyiime inhibisyonu ve biyolojik
aktivitenin izlenmesi igin basit, hizl1 ve giivenilir bir yontem olarak kabul
edilmektedir (Zhao vd., 2019; Morteza vd., 2020). Toksisite degerlendir-
meleri, genetik analizler ve bitki hastaliklar1 aragtirmalarinda da yaygin
sekilde kullanilan bu test, 6zellikle ekotoksikoloji ve bitki fizyolojisi alan-
larinda ¢evresel kirleticilerin bitki gelisimi tizerindeki etkilerinin belirlen-
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mesinde kritik bir rol oynamaktadir. Ornegin, oksidatif stres ajanlarindan
biri olan hidrojen peroksit (H-0:) gibi maddelerin kdk biiylimesini inhibe
edici etkileri bu yontemle hassas bir sekilde dl¢iilebilmektedir. Ayrica, kok
biiyiime testleri, farkli bitki tiirlerinin ¢evresel adaptasyon mekanizma-
larinin anlagilmasinda da degerli veriler saglamaktadir (Song vd., 2021;
Chang vd., 2022).

Komet testi, kanser biyolojisi, ¢evresel toksikoloji, radyasyon maru-
ziyeti ve farmakolojik etkilerin degerlendirilmesi gibi genis bir uygulama
alanina sahiptir. Ayrica, hiicresel DNA onarim kapasitesinin 6l¢iilmesinde
de 6nemli bir arag¢ olarak kullaniimaktadir (Lu, 2017).

Komet testinin temel prensibi, ¢ekirdekteki DNA’nin uzaysal orga-
nizasyonuna dayanmaktadir. DNA, niikleer matrikse bagli dogrusal mo-
lekiiller ve protein g¢ekirdekleri etrafinda sarilmis halkalar seklinde dii-
zenlenmigtir. Liziz agsamasinda proteinlerin uzaklagtirilmasi sonucunda,
saglikli DNA kompakt yapisini korurken, DNA hasart mevcutsa bu halka-
lar gevsemekte ve elektroforez sirasinda anoda dogru hareket etmektedir.
Bu hareket, floresan mikroskop altinda “kuyruklu yildiz kuyrugu” (komet
kuyrugu) goriiniimii olusturur. Kuyrukta yer alan DNA miktart ise DNA
zincir kirllmalarinin sikligin1 yansitarak hasarin derecesine ilisgkin énemli
bir gdsterge saglar (Collins, 2023).

Mitotik indeks, bir hiicre popiilasyonunda mitoz evresinde bulunan
hiicrelerin, toplam hiicre sayisina orani olarak tanimlanir ve hiicre boliin-
me hizinin bir gostergesi olarak kullanilir. Bu parametre, hiicresel proli-
ferasyonun degerlendirilmesinde, doku gelisiminin izlenmesinde ve 6zel-
likle timdral hiicrelerde goriilen anormal mitotik aktivitelerin analizinde
onemli bir biyolojik belirtectir. Mitotik indeksin tayini, genellikle mik-
roskop altinda uygun sekilde boyanmis preparatlarin incelenmesi yoluyla
gerceklestirilir. Yiiksek mitotik indeks, aktif ve hizli hiicre boliinmesini;
diisiik mitotik indeks ise proliferatif aktivitenin azaldigini ya da durdugunu
gostermektedir (Khanna & Sharma, 2013).

Mitotik anormallikler ve kromozomal sapmalar, hiicre boliinmesinde
meydana gelen yapisal bozukluklar1 ve genetik hasarlar1 yansitan énemli
gostergelerdir. Mikroniikleus olusumu ise, DNA hasarinin ve genotoksik
etkinin dogrudan bir gdstergesi olarak degerlendirilir. Bu tiir anormallik-
ler, genotoksisite analizlerinde giivenilir biyobelirtecler olarak kullanilir
(Pesnya vd., 2022).
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MATERYAL VE METOT

Bu ¢alismada model organizma olarak 4. cepa yumrulan yerel pazar-
lardan temin edilmistir. Ekstrakt hazirlamak i¢in ise R. ribes bitkisinin kok
kisimlari, aktarlardan kurutulmus halde alinmistir.

R. ribes Ekstraktinin Hazirlanmasi

Ekstraksiyon 1:10 w/v oraninda yapilmistir. 100 g bitki tartilip parca-
landiktan sonra iizerine 1 L %25°1ik etanol (250 ml etanol, 750 ml kaynar
su) eklenmis ve mekanik karistirici ile 4 saat boyunca agz1 kapali karigti-
rilmigtir. Ardindan 24 saat oda sicakliginda agz1 kapali bekletilmistir. Bek-
leme sonrasi, dnce 200 mikron filtre ile kaba filtrasyon, sonra 100 mikron
filtre ile ince filtrasyon yapilmistir. Sonugta, R. ribes’in 1 L hidroetanolik
ekstrakti elde edilmistir ve pH degeri 6l¢lilmiistiir. Ekstrakt igerigi, 1 ml’de
1.05 g bitki ekstrakti olarak belirlenmistir (Tuncel & Cogkun, 2022).

Bitkilere Uygulama Plan

Soganlar, 15 mL hacimli deney tiiplerinde kdklendirildi. Kok ucu bii-
ylime testinde, R. ribes ekstraktinin en iyi biiyiime sagladig1 doz kullani-
larak H-O: toksisitesine kars1 uygulamalar yapildi. Iki grup olusturuldu:

1. Grup: 4. cepa kdk ucu meristem hiicrelerine artan dozlarda yalnizca
H-0: uygulanarak toksisite tespiti yapildi.

2. Grup: A4. cepa kok ucu meristem hiicrelerine, H-O-"nin toksik et-
kilerine kars1 koruyucu etkisini belirlemek amaciyla, R. ribes ekstrakti ile
birlikte artan dozlarda H.O- uygulanda.

R. ribes Ekstraktinin Biiyiime Inhibisyon Testi

R. ribes ekstraktinin sitogenetik etkilerinde kullanilacak dozlar1 be-
lirlemek amaciyla biiylime inhibisyon testi uygulanmistir. Bu testte, letal
konsantrasyon (LCso) degeri tespit edilmeye ¢aligilmistir. Caplar1 3—4 cm
arasinda olan, benzer biiyiikliikteki 4. cepa soganlar1 secilmis; kok pri-
mordialarina zarar vermeden u¢ kisimlari temizlenmistir. Ekstrakt, 25,
50, 75, 100 ve 150 g/L konsantrasyonlarinda hazirlanmis; kontrol grubu
olarak ¢esme suyu kullanilmistir. Her grup i¢in iicer sogan kullanilarak
deney 21 + 4 °C’de 72 saat boyunca yiiriitiilmiis; ¢ozeltide azalma gozlem-
lendiginde yenileme yapilmistir. Siire sonunda her gruptan en iyi gelisim
gosteren 10 kok secilerek ortalama kok uzunluklar1 hesaplanmistir (Oktay,
2011).
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H:O:’nin Biiyiime Inhibisyon Testi

A. cepa kdk ucu meristem hiicrelerinde H2O:nin toksik etkilerini de-
gerlendirmek amaciyla artan konsantrasyonlarda (1, 10, 25, 50 ve 100 pl/
mL) H20: uygulanmigtir. Kontrol grubu ¢esme suyu ile olusturulmustur.
Her doz grubu i¢in iicer sogan kullanilarak koklendirme islemi 72 saat
siireyle gerceklestirilmis; bu siiregte buharlasma veya emilim nedeniyle
azalan ¢ozeltiler yenilenmistir. Deney sonunda, her gruptan en iyi gelisim
gosteren 10 kok secilerek ortalama kok uzunluklart hesaplanmistir (Oktay,
2011).

Birinci Uygulama Grubu:
1. Kontrol (¢esme suyu)
2. 1 pl/ml H20:

3. 10 pul/ml H20:2
4. 25 pl/ml H202
5. 50 pl/ml H20:
6. 100 pl/ml H20-

ikinci Uygulama Grubu:

1. Kontrol (¢cesme suyu)

2. 1 pl/ml H202 + 50 g/L R. ribes ekstrakti

3. 10 pl/ml H202 + 50 g/L R. ribes ekstrakt1
25 ul/ml H202 + 50 g/L R. ribes ekstrakti
50 pl/ml H202 + 50 g/L R. ribes ekstrakti
100 pl/ml H202 + 50 g/L R. ribes ekstrakti

SANENA N

R. ribes’in H:0: Toksisitesine Kars: Biiyiime Inhibisyon Testi

R. ribes ekstraktinin, artan konsantrasyonlarda uygulanan H-O. kay-
nakli toksisiteye karsi olas1 koruyucu etkisini degerlendirmek amaciyla
biiylime inhibisyon testi uygulanmistir. Bu kapsamda, %3’liik stok ¢ozelti-
den hazirlanan 1, 10, 25, 50 ve 100 pl/mL H20: konsantrasyonlari, R. ribes
ekstraktinin LCso degeri olan 50 g/L ile birlikte kullanilmistir. Deneyler,
15 mL’lik tiiplerde ve her grup icin licer A. cepa sogani ile ylriitiilmiistiir.
Soganlar, hazirlanan ¢ozeltilerde 72 saat siireyle ¢imlendirilmis ve siireg
boyunca buharlagma kaynakli azalmalar diizenli olarak tamamlanmistir.
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Deney sonunda her gruptan en iyi gelisim gosteren 10 kok segilerek kok
ucu uzunluklari 6lgiilmiis ve ortalamalar1 hesaplanmistir (Oktay, 2011).

Komet Testi

Standart komet testi protokolii dogrultusunda, farkli dozlara maruz bi-
rakilan 4. cepa kok uglari her doz i¢in yaklasik 1 g olacak sekilde tartiimisg-
tir. Kokler bistiiri yardimiyla kii¢iik pargalara ayrilarak porselen kapsiillere
alinmis ve 4 °C’de 5 dakika inkiibe edilmistir. Infiizyon sonras1 elde edilen
lizatlar siiziilerek sicak agaroz ile karistirilmis ve mikroskop lamlarina ya-
yilmistir. Hazirlanan preparatlar, lizis ¢6zeltisi (2,5 M NaCl, 10 mM Tris,
0,1 M EDTA, %1 Triton X-100, pH 10) igerisinde 4 °C’de en az 1 saat,
tercihen bir gece siireyle inkiibe edilmistir. Kontrol ve uygulama grupla-
rina ait lamlar daha sonra enzim reaksiyon tamponu (0,1 M KCI, 0,5 mM
EDTA, 40 mM HEPES, 0,2 mg/mL BSA, pH 8.0) ile muamele edilmis-
tir. Oksidatif DNA hasarin1 spesifik olarak saptamak amaciyla, preparatlar
37 °C’de 30 dakika boyunca FPG (formamidopirimidin DNA glikozilaz)
enzimi ile inkiibe edilmistir. Ardindan, tiim lamlar alkali ¢dzeltide (0,3 M
NaOH, 1 mM EDTA, pH >13) 20 dakika bekletilmis ve elektroforez, ayni
cozeltide 1,2 V/em elektrik alani altinda 20 dakika boyunca gergeklestiril-
mistir. Elektroforez sonrasi lamlar yikanmis, etidyum bromiir ile boyanmig
ve kurutulmustur. Elde edilen sonuglar bilgisayar tabanli goriintii analiz
yazilimi ve gorsel degerlendirme yontemiyle analiz edildi (Forchhammer
vd., 2012).

istatistiksel Analiz

Elde edilen verilerin istatistiksel analizinde tek yonlii varyans analizi
(ANOVA) uygulanmis, gruplar arasindaki anlamli farkliliklar belirlemek
amaciyla Tukey ¢oklu karsilastirma testi kullanilmistir. Ortalama degerler,
standart sapma (SD) ile birlikte verilmis olup, anlamlilik diizeyi p < 0,05
olarak kabul edilmistir. Tiim deneyler ii¢c bagimsiz tekrar halinde gercek-
lestirilmis ve sonuglar ortalama =+ SD seklinde raporlanmistir.

BULGULAR

H-0:’nin toksik etkilerine kars1 R. ribes ekstraktinin koruyucu potan-
siyeli, 4. cepa test sistemi kullanilarak degerlendirilmistir. Bu kapsamda,
A. cepa kokleri 72 saat boyunca farkli H-O: konsantrasyonlar1 ile R. ribes
ekstraktt kombinasyonlarina maruz birakilmis; kok ucu hiicrelerinde goz-
lenen morfolojik ve sitogenetik degisiklikler analiz edilmistir. Elde edi-
len bulgular, R. ribes ekstraktinin HO: kaynakli toksisiteyi onemli 6l¢iide
azalttigin1 gostermistir.
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R. ribes Ekstraktinin Biiyiime Inhibisyon Testi

R. ribes ekstraktinin A. cepa kok hiicrelerindeki LCso degerinin be-
lirlenmesi amaciyla biiyiime inhibisyon testi gergeklestirilmistir. Cesitli
ekstrakt konsantrasyonlar1 (25, 50, 75, 100 ve 150 g/L) ile kontrol grubu
olarak ¢cesme suyu kullanilmis; 4. cepa kokleri 72 saat siireyle bu ¢ozeltile-
re maruz birakilmigtir. Deney sonunda ortalama kok uzunluklari 6lgiilmiis
ve kontrol grubunun kok uzunlugunun %50°sine esit olan konsantrasyon
LCso olarak kabul edilmistir (Tablo 4.1). Yapilan analizler dogrultusunda,
R. ribes ekstraktinin 4. cepa kok hiicrelerindeki LCso degeri 50 g/L olarak
tespit edilmistir.

25 g/L ve 50 g/L konsantrasyonlarinda muamele edilen soganlarda,
kontrol grubuna kiyasla kok uzunluklarinda artis gozlenmistir. Ancak, 75
g/L ve iizerindeki konsantrasyonlarda kok ucu meristem hiicrelerinde bii-
yiime belirgin sekilde azalmis ve koklerde koyulagma artis tespit edilmis-
tir.

Tablo 1. Artan dozlarda uygulanan R. ribes ekstraktinin kontrol ve uygulama
gruplarinda kok biiyiime inhibisyon testi

Uygulanan | Konsantrasyon- | Zaman (s) | Kok Uzunlu- | % Inhi-
Madde lar (g/L) gu Ortalama- | bisyon
s1 (cm) £SD
Kontrol 7.26+1.72 -
25 6.84 +1.55 5.78
+

R. ribes Eks- 50 7 3.57+0.70 50.84

trakt 75 3.40 +0.65 53.16

100 2.20+0.30 69.70

150 1.90 +£0.30 73.82

H,O,’nin Biiyiime Inhibisyon Testi

H20:2’nin 4. cepa kok hiicrelerindeki LCso degerini belirlemek ama-
ciyla biliylime inhibisyon testi uygulanmistir. Deneyde, farkli H.O: kon-
santrasyonlari (1, 10, 25, 50 ve 100 ul/mL) ile kontrol grubu olarak ¢esme
suyu kullanilmistir. 4. cepa kokleri, 72 saat boyunca bu ¢ozeltilere ma-
ruz birakilmig ve ortalama kdk uzunluklari Sl¢iilmiistiir (Tablo 4.2). Kok
uzunlugunda kontrol grubunun %50’sine esdeger biiylime inhibisyonu
gosteren konsantrasyon LCso olarak kabul edilmistir. Analizler neticesinde,
H20:’nin A. cepa kok hiicrelerindeki LCso degeri 25 pl/mL olarak belirlen-
mistir.
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Tablo 2. Artan dozlarda uygulanan H,O,’nin kontrol ve uygulama gruplarinda
kdok bitylime inhibisyon testi.

Uygulanan Konsantras- Zaman (s) | Kok Uzunlu- | % inhi-
Madde yonlar (ul/ml) gu Ortalama- | bisyon
s1 (cm) £SD
Kontrol 4.68 +1.65 -

1 343+1.42 16.46

H,0, 10 72 3.02+1.16 19.88

25 2.34+0.28 50.06

50 1.36 £0.23 59.68

100 1.01 £0.01 61.82

R. ribes’in H,O, Toksisitesine Kars1 Biiyiime Inhibisyon Testi

R. ribes ekstraktinin koruyucu etkisinin degerlendirildigi biiyiime in-
hibisyon testinde, 4. cepa kok hiicrelerinde LCso degeri 25 pl/mL H20: +
50 g/L R. ribes ekstrakti kombinasyonu olarak belirlenmistir. Bu sonug,
ekstraktin H2O2’nin toksik etkilerine kars1 anlamli bir koruyucu etki gos-
terdigini ortaya koymaktadir.

Tablo 3. Artan dozlarda uygulanan H,O, ve R. ribes konsantrasyonunun kontrol
ve uygulama gruplarinda kok biiylime inhibisyon testi.

Uygulanan | Konsantrasyon- | Zaman (s) Kok Uzunlu- | % Inhibis-
Madde lar (g/L) gu Ortalamasi | yon
(cm) £SD

Kontrol 4.88+1.00 -
1 pl/ml H20: ve 3.55+0.80 8.50
50 g/L R. ribes
ekstrakti
10 ul/ml H20: ve 3.40+0.70 12.35
50 g/L R. ribes
ekstrakti
25 ul/ml H20: ve 2.44 +£0.50 50.07
50 g/L R. ribes

R. ribes Eks- ekstrakti 72

+

traktt + H,0, - 7507 1l H20s ve 120+£0.60 |75.82
50 g/L R. ribes
ekstrakti
100 pl/ml H20: 1.05+1.50 78.43
ve 50 g/L R. ri-
bes ekstrakti
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Mitotik Indeks (MI) ve Kromozom Anomalileri

Kontrol grubuyla karsilagtirildiginda, yalnizca H.O: uygulanan grup-
larda 24, 48 ve 72 saatlik inkiibasyon siirelerinin sonunda kromozomal
anormalliklerin belirgin sekilde arttig1 gézlenmistir. Tespit edilen anoma-
liler arasinda kromozom kaymalari, normal metafaz, C-mitoz, anafazda
yapisma, diizensiz metafaz, ¢oklu niikleer lezyonlar, kromozom kd&priisii
ve ¢ok kutuplu anafaz gibi ¢esitli yapisal bozukluklar yer almistir (Sekil
3). Buna karsin, H20: ile birlikte R. ribes ekstrakti uygulanan gruplarda
kromozomal anomali ¢esitliliginde belirgin bir azalma kaydedilmistir. Bu
sonuglar, H20>’nin hiicre boliinmesini olumsuz etkileyerek kromozomal
anormalliklere neden oldugunu, ancak R. ribes ekstraktinin bu toksik etki-
leri hafiflettigini ortaya koymaktadir (Sekil 4).

Ayrica, A. cepa kdk ucu meristem hiicrelerinde mitotik indeks (MI, %)
degerleri kontrol ve farkli uygulama gruplarinda incelenmistir. H-O- ve
R. ribes ekstrakti kombinasyonlarina maruz kalma siiresi arttik¢a, kontrol
grubuna kiyasla tiim konsantrasyonlarda anlamli MI azalmasi1 gézlenmistir

(Tablo 4).

Sekil 3. Farkli konsantrasyonlarda H-O: uygulanan 4. cepa kok hiicrelerindeki
kromozom anomalileri. (A) Kromozom Kaymalari, (B) Normal Metafaz,
(C) C-Mitoz, (D) Anafazda Yapisma, (E) Diizensiz Metafaz, (F) Kromozom
Kaymasi, (G) Coklu Niikleer Lezyonlar, (H) Normal Anafaz, (I) Kromozom
Képriisii, (1) Cok Kutuplu Anafaz.
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Sekil 4. Farkli konsantrasyonlarda H,0,+ R. ribes ekstraktina maruz birakilan
A. cepa kok hiicrelerindeki kromozom anomalileri. (A) Normal Anafaz, (B)
Kromozom Kaybi, (C) Normal Metafaz, (D) Diizensiz Metafaz, (E) Poliploidi,
(F) Telofaz.

Tablo 4. Farkl: konsantrasyonlarda H,0,+ R. ribes ekstraktina maruz birakilan
A. cepa kék hiicrelerindeki mitotik indeks.

Konsantrasyon Hiicre Sayis1 | Mitotik in- Mitotik in- Mitotik in-
deks %=+SD | deks %+SD | deks %=SD
24 Saat 48 Saat 72 Saat
Kontrol
3718 |[500+022 ] |[5.15+045 | [5.85+047]
1 pl/ml H:20: ve 50
g/L R. ribes eks-
P 469 |[6.35+0.42[645+075] |[6.85+0.47 |
10 pl/ml H2O: ve
50 g/L R. ribes eKs- - ) )
trakts 574 [730+037 |[848=041:]|[7.04044:
25 pl/ml H:0: ve
S0 /L R. ribes eks- 339 [7.90+034°||[8.65+038" |[|7.10+ 042" |

trakti
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50 pl/ml H20: ve
50 g/L R. ribes eks-
trakti

238 [3.20=031°

[3.40+035¢]| 3.60+0.38¢

100 pl/ml HzO: ve

SO ¢/L.R. ribes cks- 158 |[2.10+027][2.20+030]([2.00+0.33

Komet Testi

A. cepa kokleri, 72 saat siireyle H2O2 ve R. ribes ekstrakti kombinas-
yonlarina maruz birakildiktan sonra, kok ucu meristem hiicrelerinde DNA
yiizdesi, kuyruk uzunlugu ve kuyruk momenti degerleri Tablo 6’da sunul-
mustur. Artan H.O: dozlarinda ¢ekirdek bozulmalariin diisiik dozlardan
itibaren bagladig1 gozlemlenirken, R. ribes ekstrakti ile birlikte uygulanan
gruplarda ¢ekirdek bozulmalarinin yalnizca yiksek dozlarda ortaya ¢iktigi
belirlenmistir. Kontrol grubuyla karsilastirildiginda, hem H20O:’nin artan
konsantrasyonlarinda hem de R. ribes ekstrakti iceren uygulama gruplarin-
da DNA yiizdesi, kuyruk uzunlugu ve kuyruk momenti degerlerinde ista-
tistiksel olarak anlamli artiglar saptanmusgtir (p < 0,05).
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Sekil 5. A. cepa kdk ucu meristem hiicrelerinin, 72 saat boyunca artan
konsantrasyonlarda H,0O,’ya maruz birakilmasimin ardindan, artan
konsantrasyonlarin 4. cepa kdk ucu meristem hiicrelerinde yapilan komet analizi
ile incelenmesi. (A) Kontrol, (B) 1 pl/ml H202, (C) 10 pl/ml H202, (D) 25 ul/ml
HzOz, (E) 50 pl/ml H-0- (F) 100 p.l/ml H20o.
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Sekil 6. A. cepa kok ucu meristem hiicrelerinin, 72 saat boyunca farkl
konsantrasyonlarda H LO,+R. ribes ekstraktina maruz birakilmasinin ardindan,
artan konsantrasyonlarin A. cepa kok ucu meristem hiicrelerinde yapilan komet

analizi ile incelenmesi. (4) Kontrol, (B) 1 ul/ml H:0: ve 50 g/L R. ribes ekstrakti,
(C) 10 ul/ml H:0: ve 50 g/L R. ribes ekstrakti, (D) 25 ul/ml H:0: ve 50 g/L R.
ribes ekstrakti, (E) 50 ul/ml H:0: ve 50 g/L R. ribes ekstrakti (F) 100 ul/ml H-O:
ve 50 g/L R. ribes ekstrakt.
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Tablo 5. H,O,+ R. ribes ekstraktinin farkli dozlarda ve siirelerde olusturdugu
kromozomal anomaliler ve mitotik indeks.

Kuyruk
Kuyruk DNA Uzunlugu Kuyruk Mo-
Konsantrasyon % 15D +SD menti £5D
24 Saat 72 Saat
48 Saat
Kontrol 11.56+2.54 5.42+0.02 0.62+0.0005
10 uM H,0,
+

20.75%+4.10 8.61+1.60 1.78+0.06

50 g/LR. ribes
ekstrakt

25 UM H,0,

* 21.4246.23 12.43+3.16 2.66+0.19

50 g/LR. ribes
ekstrakt

50 uM H,0,

* 26.43+9.72* | 13.01+1.15* | 3.43#0.11®

50 g/LR. ribes
ekstrakt

100 pM H,0O,

+ 47.15+8.36° | 25.0445.86° | 11.80+0.48"

50 g/L R. ribes
ekstrakt

200 pM H,0,

* 98.99+12.32¢ | 56.659+8.23° | 56.08+1.01¢

50 g/LR. ribes
ekstrakt

SONUC VE TARTISMA

Mutajenite ¢aligmalarinda bitki tiirlerinin kullanimi ilk kez 1938 y1-
linda Levan tarafindan bagslatilmistir. Bu ¢alismada, kolsisinin A/lium cepa
kok hiicrelerinde ig ipliklerinin dagilmasina ve poliploidiye neden oldugu
gosterilmistir. A. cepa test sistemiyle baslayan bu yontem, kimyasal mad-
delerin kromozomlar {izerindeki etkilerinin incelenmesinde diger bitki tiir-
lerinin de yaygin sekilde kullanilmasina onciilitk etmistir. Bu kapsamda,
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Vicia faba, Tradescantia paludosa, Hordeum vulgare, Pisum sativum ve Cre-
pis capillaris gibi tiirler, mutajenite analizlerinde sik¢a tercih edilen model
organizmalar arasinda yer almaktadir (Grant, 1994; Karabiyik, 2018).

R. ribes, 6zellikle Anadolu, Orta Dogu ve Asya’nin gesitli bolgelerin-
de yetismekte olup, geleneksel tipta yaygin sekilde kullanilmaktadur. Iceri-
ginde bulunan antrakinon tiirevleri, flavonoidler ve diger biyoaktif bilesen-
ler sayesinde, antioksidan, antiinflamatuvar ve antimikrobiyal 6zellikleri
bilimsel arastirmalarin odak noktasi haline gelmistir. Ayrica, besin olarak
da tiiketilen bu bitki, yliksek besin degeri ve potansiyel saglik faydalariyla
onem arz etmektedir (Farzami vd., 2002).

Bu galigmada, R. ribes ekstraktinin, A. cepa kok ucu hiicrelerinde H20:
kaynakl1 toksik etkilere karsi koruyucu etkisi incelenmistir. Uygulanacak
dozlarin belirlenmesi amaciyla biiyliime inhibisyon testi gerceklestirilmis
ve LC, degerleri hesaplanmigtir. LC,, kok uglarmin biiyiimesini kontrol
grubuna kiyasla %50 oraninda azaltan doz olarak tanimlanmaktadir (Fis-
kesjo, 1988; Rank & Nielsen, 1994; Ateeq vd., 2002; Yiizbasioglu vd.,
2003).

Literatiirde, A. cepa kok uglarinda biiylimenin kontrol grubuna gore
%45’1in lizerinde azalmasi, bitkiler lizerinde subletal toksik etkilerin var-
ligina isaret etmektedir (Hidalgo vd., 1989; Antonsiewicz, 1990). Aydin
(2023) tarafindan yapilan ¢alismada ise, uranil asetat ile birlikte uygulanan
adacaymin doza bagl olarak uranil asetatin olumsuz etkilerini azalttig1 ve
meristematik hiicre hasarmin siddetinde azalma sagladigi gdsterilmistir.
Bu baglamda, R. ribes ekstraktinin 75 g/L ve iizerindeki konsantrasyonla-
rinin A. cepa kok uglarinda subletal etkiye sahip oldugu sdylenebilir. Kok
biiytimesindeki inhibisyon, genellikle apikal meristematik aktivite ve hiic-
re uzamast siiregleri ile iligkilendirilmektedir.

Caligmamizda, R. ribes ekstraktinin LC,  degeri 50 g/L olarak belirlen-
mistir. Bu konsantrasyon, artan H.O: dozlarn ile birlikte test edildiginde,
25 uM H20: ve 50 g/L R. ribes kombinasyonunun kontrol grubuna kiyasla
kok biiytimesini %50 oraninda azaltti§1 gozlemlenmistir. Boylece, 4. cepa
koklerinde LC, degeri, 25 uM H:0: + 50 g/L R. ribes kombinasyonu ola-
rak tespit edilmistir.

Fiskesjo (1988) ve Yiizbasioglu ve ark. (2003) tarafindan yapilan
caligmalar, H.O2’nin oksidatif stres araciligiyla genotoksik etkiler gds-
terdigini ve bu toksisitenin A. cepa hiicrelerinde kromozomal anomaliler
ile mikroniikleus artisina yol agtigini ortaya koymustur. Ayrica, H-O>’nin
DNA biitiinliigiinii bozarak kromozomal hasarlara neden oldugu literatiir-
de genis Ol¢iide dogrulanmistir. Mevcut ¢aligmamizda da H2O2’nin benzer
genotoksik etkiler olusturdugu ve hiicresel diizeyde DNA hasarimi artirdigi
gbzlemlenmisgtir.
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Onemli bir bulgu olarak, R. ribes ekstraktinin, H-0: nin toksik etkile-
rini anlaml 6lgiide azaltarak A. cepa kok ucu hiicrelerinde koruyucu etki
gosterdigi tespit edilmistir. Komet testi sonuglarinda, H>0:’nin artan dozla-
rinda kuyruk DNA yiizdesi ve kuyruk uzunlugunun belirgin sekilde arttigs;
ancak R. ribes ile birlikte uygulandiginda bu degerlerin anlamli derecede
diistiigli gdzlemlenmistir. Bu bulgular, R. ribes ekstraktinin H-O: kaynakl
DNA hasarina kars1 koruyucu potansiyele sahip oldugunu ortaya koymak-
tadir.

Genotoksik etkiler gosteren ajanlar, hem prokaryotik hem de 6karyo-
tik organizmalarin DNA’sinda hasara yol agmakta olup, bu hasar genellikle
DNA’nm tek veya ¢ift iplik yapisinda olugmaktadir. Genotoksik ajanlar;
kardes kromatid degisimleri, mikroniikleus olusumu, hiicre 6liimii, mutas-
yonlar ve kromozomal sapmalar gibi olaylara neden olarak karsinogenez
siirecini baslatabilmektedir (Hirose vd., 2006).

Bazi calismalarda, Cladonia tiirlerine ait ekstraktlarm antioksidan,
antimikrobiyal ve antiproliferatif 6zelliklere sahip oldugu bildirilmistir
(Kosani¢ vd., 2014). Bu ¢aligmada ise maruz kalma siiresi sonunda komet
testi kullanilarak tek ve/veya cift iplikli DNA kiriklar1 degerlendirilmis;
hasarlar kuyruk %DNA’s1, kuyruk uzunlugu ve kuyruk momenti gibi para-
metrelerle nicel olarak Sl¢lilmiistiir.

R. ribes ekstrakt1 (50 g/L), farkli konsantrasyonlardaki H:0: (1, 10, 25,
50, 100 pl/mL) ile birlikte uygulandiginda A. cepa kdk hiicreleri lizerindeki
toksik etkiler incelenmistir. Literatiirde, R. ribes ekstraktinin in vivo sis-
temlerde, Ozellikle bitkisel kok yapilarinda DNA hasarina kars1 koruyucu
etkisini gosteren g¢aligmalara rastlanmamistir. Bu nedenle, elde edilen bul-
gular literatiire 6nemli bir katki saglamaktadir.

Abudayyak (2019) tarafindan HepG?2 hiicre hattinda yapilan ¢alisma-
da ise, R. ribes ekstraktlarinin belirli konsantrasyonlarda sitotoksisite ve
genotoksik etki gosterebilecegi, kontrolsiiz kullanimin risk olusturabile-
cegi bildirilmistir. Ancak bizim bulgularimiz, R. ribes ekstraktinin H.O:
kaynakli genotoksisiteyi azaltabildigini gostermektedir. Bu nedenle, R.
ribes’in in vivo ve in vitro toksik etkilerinin daha kapsamli sekilde ince-
lenmesi, bitkinin giivenli kullanimi1 agisindan saglam bilimsel veriler sag-
layacaktir. Ozellikle genis ¢apl1 ve uzun siireli ¢alismalar, hem toksik hem
de koruyucu etkilerin daha iyi anlagilmasini miimkiin kilacaktir.

Sonug olarak, R. ribes ekstraktinin A. cepa kok hiicrelerinde H-O: kay-
nakli DNA hasarina kars1 koruyucu etkisi bu ¢alismada ilk kez ortaya kon-
mustur. Bu bulgular, geleneksel kullanim1 olan bu bitkinin bilimsel olarak
degerlendirilmesi ve potansiyel farmakolojik uygulamalar i¢in temel olus-
turmasi agisindan 6nem tasimaktadir.
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OZET

Sekonder metabolitler canlilarin normal biiyiime ve gelismesi igin zo-
runlu olarak ihtiyag duymadigi ancak hiicre metabolizmasinin yan iirtinii
olarak canlida genellikle duragan donemde iiretilen organik ve kimyasal
bilesiklerdir. Sekonder metabolitleri ¢ogunlukla canli herhangi bir stres
faktorii ile kars1 karstya kaldiginda savunma mekanizmasi olarak sentez-
lenmeye baslarlar. Sekonder metabolitler insanlar tarafindan gida, ecza-
cilik, parfiimeri alanlarinda kullanilmaktadir. Sekonder metabolitler, do-
gada genis bir canli yelpazesinde tespit edilmis olup, ozellikle bitkiler,
hayvanlar, mantarlar, mikroorganizmalar bu bilesikler agisindan zengin
canlilardir. Miksomisetler veya gergek civik mantarlar cok nukleuslu, spor
meydana getirebilen, hiicre ¢eperi olmayan ve fagotrofik tarzda beslenme
ozelligine sahip Protistalardir. Miksomisetlerin yasam dongiilerindeki ¢ok
cesitli yapilar ve olusumlar bu organizmalarin yasamlarinin farkli donem-
lerinde farkli sekonder metabolit iiretmelerine neden olmaktadir. Miksomi-
setlerden elde edilebilen sekonder metabolitler arasinda lipidler, yag asitle-
ri, alkaloitler, naftokinon pigmentleri, aromatik bilesikler, karbonhidratlar
ve terpenoidler gibi ¢esitli kimyasal bilesikler bulunmaktadir. Bu konudaki
caligmalar son donemde hiz kazanmstir. Bu bilesiklerin bazilari, miksomi-
setlerin savunma mekanizmalarinda, rekabette, diger organizmalarla olan
etkilesimlerinde veya besin bulmalarinda rol oynamaktadir. Bazilar ise
yapilar1 ve fonksiyonlar1 heniiz kesfedilmemis kimyasallardir.

1. GIRiS

Primer metabolitler, canli organizmalarin biiylime, gelisme ve lireme
gibi her tiirlii temel yasam siireglerinde dogrudan rol oynayan, temel me-
tabolik yollar araciligiyla iiretilen organik bilesiklerdir. Karbonhidratlar,
proteinler, lipitler, vitaminler ve niikleik asitler gibi molekiilleri i¢eren bu
metabolitler, hiicrenin yapisini olusturur, biiyiime, gelisme, enerji saglama
ve genetik bilginin aktarilmasinda kritik islevlere sahiptir. Bu nedenle tiim
canlilar i¢in hayati dneme sahiptir (Tiring ve ark., 2020).

Sekonder metabolitler canlilarin normal biiyiime ve gelismesi i¢in
ihtiya¢ duymadig1 ancak hiicre metabolizmasinin yan {iriinii olarak canlida
iiretilen organik ve kimyasal bilesiklerdir. Sekonder metabolitler, canl ya-
sami i¢in elzem olmamakla birlikte canli herhangi bir stres faktorii ile karsi
karsiya kaldiginda savunma mekanizmasi olarak sentezlenmeye bagslarlar.
Insanlar gida, eczacilik, parfiimeri (ilaglarda, aromalarda, pigmentlerde ve
parfiimlerde) sekonder metabolitleri kullanmaktadir. Ayrica, son donem-
de yapilan ¢aligmalar ile sekonder metabolitlerin COVID-19 antiproteaz
ilaglar1 arasinda etkili olarak kabul edilebilecegi sonucuna da varilmistir
(Bakair, 2020).
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Sekonder metabolitler, dogada genis bir canli yelpazesinde tespit
edilmis olup, 6zellikle bitkiler, hayvanlar, mantarlar, mikroorganizmalar
(6zellikle bakteriler) bu bilesiklerin zengin kaynaklar1 olarak 6ne ¢ikmak-
tadir (Luckner, 1990).

Bitkiler; sekonder metabolitlerin en zengin ve en ¢esitli kaynagi olup
en fazla calisilan canli grubudur. Bu organizmalar, cesitli savunma meka-
nizmalarinda, tozlasma siire¢lerinde ve ¢evresel streslere kars1 adaptasyon-
larinda rol oynayan binlerce farkli sekonder metabolit iiretirler. Alkaloidler
(kafein, morfin), terpenoidler (mentol, pinene), fenolik bilesikler (flavono-
idler, tanenler) ve glikozitler (digitoksin) gibi genis bir kimyasal yelpaze-
de sekonder metabolitler bitkilerde yaygin olarak bulunur. Bu bilesikler,
bitkilerin otcullara, patojenlere ve UV radyasyonuna kars1 korunmasina
yardimei1 olurken, ayni zamanda tozlayicilart cezbetmek ve tohum yayili-
min1 kolaylastirmak gibi ekolojik iglevlere de sahiptir (Topgu ve Colgecen,
2015). Flavonoidler bitkisel caylarin meyve ve sebzelerin dogal yapila-
rinda bulunan polifenolik antioksidanlardir. Fenolik bilesikler genellikle
bitkilerin yaprak, ¢icek, meyve gibi canli dokularinda glikozitler seklinde,
odunsu dokularinda aglikanlar seklinde, ¢ekirdeklerinde her iki formda
bulunabilirler. Bitkiler aleminde fenolik bilesikler bakimindan en zengin
bitki caydir (Camellia sinensis (L.) Kuntze.), 6zellikle yesil cay. Fenolik
bilesikler gidalarin besin degeri ve duyusal kalitesiyle yakindan alakalidir.
Gida bileseni olarak fenolik bilesikler; insan saglig1 acisindan islevleri, tat
ve koku olusumundaki etkileri, renk olusumu ve degisimine katilmalari,
antimikrobiyal ve antioksidatif etki gdstermeleri, enzim inhibisyonuna ne-
den olmalari, degisik gidalarda saflik kontrol kriteri olmalar1 gibi birgok
acidan onem tasimaktadirlar ((Luckner, 1990; Mammadov, 2014).

Hayvanlarda sekonder metabolitler, genellikle 6zellesmis hiicrelerde
ve belirli gelisim evrelerinde sentezlenen organik bilesiklerdir. Bu meta-
bolitler, hayvanlarin dogrudan biiylime, gelisme veya iiremesi igin gerekli
olmamakla birlikte, savunma, iletisim, lireme ve rekabet gibi ¢esitli rol-
lerde onemli islevler goriirler. Ornegin, bazi deniz canlilarinda bulunan
toksinler avcilardan korunmada rol oynarken, bdceklerdeki feromonlar
tiir i¢i iletisimde kritik oneme sahiptir. Ayrica, bazi hayvanlarda sekonder
metabolitler pigmentasyon, antimikrobiyal aktivite ve UV korumasi gibi
islevlerde de rol alabilir. Bu bilesiklerin ¢esitliligi ve karmasikligi, hayvan-
larin ¢evreleriyle olan etkilesimlerinde 6nemli bir adaptasyon mekaniz-
masi sunar. Mercanlar ve deniz yosunlari gibi deniz canlilar1 da sekonder
metabolitlerin 6nemli bir kaynagidir. Bu organizmalar, savunma, rekabet
ve iletisim gibi ¢esitli ekolojik iglevler i¢in kullanilan benzersiz kimyasal
bilesikler iiretirler. Ornegin, deniz siingerleri, timor karsit1 ve antiviral ak-
tiviteye sahip sekonder metabolitler {iretirken, mercanlar UV korumasi ve
rekabet i¢in kullanilan bilesikler iiretebilirler. Sekonder metabolitlerin bu
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canlilardaki varligi, evrimsel adaptasyonlarin ve ekolojik etkilesimlerin bir
sonucudur. Bu bilesikler, organizmalarin hayatta kalma sansim artirirken,
ayni zamanda insan saglig1 ve endiistri i¢in degerli kaynaklar sunmaktadir
((Luckner, 1990; Tiring ve ark., 2020).

Mantarlar, sekonder metabolitlerin en zengin kaynaklarindan biridir.
Mantarlar, antibiyotikler (penisilin, sefalosporin), mikotoksinler (aflatok-
sin, okratoksin), immiinosiipresanlar (siklosporin) ve diger biyolojik ola-
rak aktif bilesikler tiretirler (Liu, 2007). Penicillium ve Aspergillus cinsle-
ri, tibbi ve endiistriyel agidan onemli sekonder metabolitlerin iiretiminde
yaygin olarak kullanilan mantar cinsleridir. Mikotoksinler, mantarlar ta-
rafindan {iretilen zehirli ikincil metabolitlerdir ve mantarlar bu toksinle-
ri rekabet avantaji saglamak, kendilerini bocekler ve diger hayvanlardan
korumak ve stresli kosullara yanit olarak iiretirler. Bu toksinler, insanlar
ve hayvanlar i¢in zararli olabilir, ¢esitli saglik sorunlarina yol agabilirler.
Bu nedenle, mikotoksinlerin olusumunu engellemek ve maruz kalmay1 en
aza indirmek 6nemlidir. Mikotoksinler, gida ve yemlerde kontaminasyona
neden olarak insan ve hayvan sagligini tehdit edebilirler. Mantarlarin se-
konder metabolit iiretimi, besin kaynaklari, sicaklik, pH ve diger cevresel
faktorler tarafindan etkilenir. Sekonder metabolitlerin prokaryotlar, pro-
tistalar ve mantarlardaki varlig1 ve ¢esitliligi, bu organizmalarin ekolojik
adaptasyonlarinda ve tiirler arasi etkilesimlerinde 6nemli roller oynadigini
gostermektedir. Ayrica, bu organizmalarin sekonder metabolitleri, insan
saglig1 ve endiistri i¢in degerli kaynaklar sunmaktadir (Avalos and Limon,
2021; Eraslan ve ark., 2021).

Mikroorganizmalar, 6zellikle bakteriler ve mikrofunguslar, sekonder
metabolit iiretiminde énemli bir rol oynarlar. Bu organizmalar, rekabetci
ortamlarda hayatta kalmak i¢in antibiyotikler (streptomisin), antimikrobi-
yal bilesikler ve diger biyolojik olarak aktif molekiiller iiretirler. Bakteri-
ler, 6zellikle Streptomyces cinsi, ¢ok ¢esitli antibiyotik ve diger farmasotik
acidan 6nemli sekonder metabolitlerin kaynagidir. Mikrofunguslar da ben-
zer sekilde, penisilin ve diger antibiyotiklerin yan1 sira, mikotoksinler gibi
toksik sekonder metabolitler de iiretebilirler (Berdy, 2005).

Prokaryot canlilardan 6zellikle bakteriler (hem Gram-pozitif hem de
Gram-negatif) ve arkeler, sekonder metabolit {iretiminde kritik bir rol oy-
narlar. Bu bilesikler, bakterilerin rekabetci ortamlarda hayatta kalmasina
yardimci olurken, ayni zamanda insan sagligi i¢in de biiyiikk 6nem tasir.
Siyanobakteriler (mavi-yesil algler), toksik sekonder metabolitler (mikro-
sistinler, nodularinler) iiretebilirler. Arkeler, ekstrem kosullarda (yiiksek
sicaklik, yiiksek tuzluluk) yasayan mikroorganizmalar olmalar1 nedeniyle,
bu kosullara adaptasyonlarinda rol oynayan benzersiz sekonder metabolit-
ler iiretebilirler (Luckner, 1990; Berdy, 2005).
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Protistalar, okaryotik mikroorganizmalarin genis ve ¢esitli bir grubu-
dur. Baz1 protistalar, 6zellikle dinoflagellatlar (deniz planktonlar1), toksik
sekonder metabolitler (saksitoksin, brevetoksin) iiretebilirler. Bu toksinler,
deniz iirlinleri zehirlenmelerine ve kirmiz1 gelgit olaylaria neden olabilir-
ler. Baz1 alg tiirleri, antiviral ve antikanser aktiviteye sahip sekonder me-
tabolitler iiretebilirler. Protistalarin sekonder metabolit iiretimi, gevresel
kosullara ve tiirler arasi1 etkilesimlere bagl olarak degisiklik gosterebilir
(Tiring ve ark., 2020).

Miksomisetler 6karyotik mikroorganizmalarin Protista grubunda yer
alir. Miksomisetlerin yasam dongiilerindeki ¢ok cesitli yapilar ve olusum-
lar bu organizmalarin yagamlarinin farkli donemlerinde farkli sekonder
metabolit iretmelerine neden olmaktadir. Bu yoniiyle de miksomisetlerin
sekonder metabolitlerinin arastirilmasi 6nem arz etmektedir (Baba ve ark,
2020a).

2. MATERYAL VE METOD

Miksomisetler (Myxomycetes), Protista alemi iginde yer alan, serbest
yasayan, ameboit hiicrelerden olusan ve yasam dongiilerinde agregasyon
faz1 gosteren Okaryotik canlilardir. Gegmiste bitkiler, hayvanlar ve mantar-
lar aleminde smiflandirilmis olsalar da genetik, biyokimyasal analizler ve
morfolojik ¢aligmalarla mantarlardan ayr1 bir evrimsel soy olusturduklar
goriilmils ve Amoebozoa siiper grubunda konumlandirilmislardir (Baba
ve Akgiil, 2025). Bu organizmalar, yasam dongiilerinde tek hiicreli mik-
soamebalar ve miksoflagellatlardan, ¢ok ¢ekirdekli plasmodiuma gecis
gosterirler (Baba ve Sevindik, 2022a). Miksomisetler, yasam dongiilerinin
belirgin bir evresinde ¢ok ¢ekirdekli, zarsiz bir protoplazma kiitlesi olan
plazmodyum formunu olusturduklar1 i¢in “plazmodyal civik mantarlar»
olarak da adlandirilan ilging protistlerdir. Nemli ortamlarda, 6zellikle ¢ii-
riiyen bitkisel ve hayvansal materyaller lizerinde yasayarak organik mad-
de dongiisiinde 6nemli rol oynarlar. Miksomisetler (serbest yasayan civik
mantarlar) olan, hiicre hareketi, sinyal iletimi ve gelisimsel biyoloji gibi
alanlarda yapilan aragtirmalar i¢in degerli model organizmalardir (Ergiil
ve Akgiil, 2011).

Miksomisetler veya ger¢ek civik mantarlar cok nukleuslu, spor mey-
dana getirebilen, hiicre ¢eperi olmayan ve fagotrofik tarzda beslenme
Ozelligine sahip canlilardir. Sporlanma evresinde protoplazma tarafindan
salgilanan zarimsi spor kesesi igerisinde, spor kitlelerini olustururlar (Ing,
1999). Spor keselerinde ayrica hiicresel olmayan, ekseri serbest ya da agsi
iplikler sistemi kapillitium veya pseudokapillitium yer alir. Bazi gruplar
spor kesesinin igerisinde, disinda veya her iki yerde de sistematik agidan
onemli karakteristik kire¢ birikimleri bulundururlar (Farr, 1981).
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Miksomisetler, yasam dongiilerinin ve morfolojik ¢esitliliklerinin dik-
kat ¢ekici kombinasyonunu sergilerler. Sporlarin ¢imlenmesiyle baslayan
haploid evrede, ameboid hareket yetenegine sahip miksoamipler veya kam-
¢il1 zoosporlar olarak adlandirilan miksoflagellatlar olustururlar. Bu hiic-
reler, uygun kosullar altinda birleserek diploid bir zigot olusturur. Zigot,
cok sayida niikleer boliinme gecirerek, sitoplazmik boliinme olmaksizin,
genisleyen ve hareketli bir plazmodyuma doniisiir. Plazmodyum, fagositik
beslenme yoluyla bakteri, mantar sporlar1 ve diger organik materyalleri
yutarak biiyiir ve substrat lizerinde ag benzeri yapilar olusturarak ilerler.
Besin kitlig1 veya g¢evresel stres gibi uyaricilar sonucunda, plazmodyum
sporlanma evresine girer ve genellikle sap lizerinde yiikselen, cesitli sekil
ve renklere sahip sporokarplar (generatif yap1) olusturur. Bu sporokarplar
icinde olusan haploid sporlar, uygun kosullar altinda ¢imlenerek yeni bir
yasam dongiistinii baslatir. Miksomisetlerin bu dongiisel yapisi hem ¢ev-
resel kosullara adaptasyon hem de mikrobiyal gesitliligin dengelenmesi
acisindan 6nem tasir (Ergiil ve ark, 2016).

Miksomisetler, ekosistemlerde organik madde dongiisiinde rol oyna-
yan, nemli ortamlarda yasayan ve karmasik yasam dongiileri ile bilimsel
arastirmalar i¢in model organizmalar olan 6zgiin canlilardir (Baba ve Sevin-
dik, 2023). Miksomisetler, bitkisel ve hayvansal organik maddece zengin
ortamlarda yaygin olarak bulunan, protista grubuna dahil heterotrof can-
lilardir. Predator beslenme sekilleri sayesinde, ¢iirlimekte olan yapraklar,
agac kabuklar ve diger bitkisel ve hayvansal materyaller lizerindeki bak-
terileri, mantar sporlarini, maya mantarlari, nematod ve mikroskobik orga-
nizmalar1 yutarak hem beslenir hem de bu organizmalarin popiilasyonlarini
diizenlerler. Ayrica, mikrobiyal besin ag1 igerisinde 6nemli bir ara basamak
olusturarak toprak sagligi ve orman ekosistemlerinin siirdiiriilebilirligi agi-
sindan ekolojik deger tasimaktadirlar. Miksomisetler diinya yilizeyinde
bitki oOrtiisiiniin bulundugu her yerde, 6zellikle ormanlik alanlarda, genis
bir bigimde yayilis gosterirler. Genellikle 1liman bolgelerdeki rutubetli
ormanlarda, orman tabanindaki ¢iiriiyen nemli kiitiikler, canli veya o6lii
aga¢ kabuklari, olii yapraklar ve dokiintii materyaller ile bazi organik
maddeler iizerinde rastlanildig1 gibi, hayvan giibreleri iizerinde de plaz-
modyum olugumu ve sporlanma goriiliir. Bazi tiirler cok yaygin olarak
her tarafta bulunurken bazilar1 belli habitatlarda yasarlar. Miksomisetlerin
yetistigi substrat kadar nem ve sicaklik da 6nemlidir. Dogada baz tiirler
ilkbaharda, bazilar1 yaz aylarinda, bazilar1 da sonbahar baglarinda yaygin
olarak bulunurlar (Baba ve ark., 2014a).

Miksomisetlerden elde edilen sekonder metabolitleri arasinda lipidler,
yag asitleri, alkaloitler, naftokinon pigmentleri, aromatik bilesikler, kar-
bonhidratlar ve terpenoidler gibi ¢esitli kimyasal bilegikler bulunmakta-
dir. Bu bilesiklerin bazilari, miksomisetlerin savunma mekanizmalarinda,
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rekabette veya diger organizmalarla olan etkilesimlerinde rol oynayabi-
lir. Ornegin, pigmentler UV 1ginlarma karsi koruma saglayabilirken, bazi
metabolitler antimikrobiyal veya antifungal 6zelliklere sahip olabilir. Son
yillarda, miksomisetlerden elde edilen bazi sekonder metabolitlerin anti-
kanser, immiinojenik ve diger biyolojik aktivitelere sahip oldugu yoniinde
arastirmalar yogunlasmistir (Pawtowicz ve ark., 2025).

3. BULGULAR

Miksomisetlerden elde edilen sekonder metabolitleri 8 baslik altinda
gruplandirabiliriz (Alaca ve Arslan, 2012: Bakir, 2020).

3.1. Lipidler ve Yag Asitleri: Doymus ve doymamuis yag asitleri, fos-
folipidler, steroller bu gruba aittir. Miksomisetlerde sekonder metabolit
olarak bulunan lipitler ve yaglar, organizmanin enerji depolamasi, hiicre
zarinin stabilizasyonu, antimikrobiyal savunma mekanizmalarimin destek-
lenmesi, hiicresel sinyal iletimi ve ¢evresel streslere tolerans gelistirmesi
gibi cesitli biyolojik islevlere sahiptir. Enerji rezervi olarak islev gorerek
besin kithigr donemlerinde metabolizmay1 siirdiiren bu bilesikler, aymi
zamanda hiicre zarmin biitiinliigiinii koruyarak ¢evresel stres kosullarina
kars1 direng saglar. Antibakteriyel ve antifungal 6zellikler gosterebilen
baz1 lipit tiirevleri, organizmanin patojenlere ve rakip mikroorganizmala-
ra karg1 savunmasini desteklerken, sinyal iletimi siire¢lerinde de 6nemli
roller oynayarak hiicresel farklilasma ve hareket mekanizmalaria katkida
bulunur. Ayrica, lipofilik bilesikler oksidatif stres gibi zararli ¢cevresel fak-
torlere kars1 koruyucu etki gostererek organizmanin hayatta kalma sansini
artirir. Miksomisetlerde tespit edilen lipid profilleri, organizmanin yagam
dongiisiiniin farkli evrelerinde gosterdigi metabolik aktiviteyi ve gevresel
uyum kapasitesini yansitmaktadir. Ozellikle plazmodial evrede fosfolipid-
lerin ve sterollerin yogun olarak bulunmasi, hiicre zarimin esnekligini ve
gecirgenligini optimize ederek hareketlilik (kemotaksis) ve fagositoz sii-
reglerini kolaylastirmaktadir. Ayrica, miksomisetlerin lipidomik analizleri,
bazi tiirlerin nadir uzun zincirli ¢oklu doymamis yag asitleri (PUFA) ve ok-
silipin tlirevleri iirettigini gostermistir; bu bilesikler, hem sinyal molekdilii
olarak gorev yapmakta hem de gevresel sinyallere yanit olarak sekonder
metabolit sentezini modiile etmektedir. Lipit bazli sekonder metabolitlerin
biyosentezinde gorev alan enzimlerin ekspresyonu, organizmanin
karsilastigi stres tiiriine bagh olarak farklilik gdsterebilmekte ve bu durum
adaptif bir yanit mekanizmasi olusturmaktadir. Ayrica, miksomisetlerin
bazi1 lipid tiirevlerinin biyolojik olarak aktif oldugu ve antimikrobiyal, anti-
kanserojenik ve antioksidan 6zellikler gosterdigi cesitli in vitro ¢aligmalar-
la ortaya konmustur. Bu baglamda, miksomiset lipidleri yalnizca hiicresel
islevlerde degil, aym1 zamanda biyoteknolojik ve farmasdtik uygulamalar-
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da da potansiyel biyolojik ajanlar olarak degerlendirilmektedir (Alaca ve
Arslan, 2012: Bakir, 2020).

3.2. Alkaloitler: Bazi miksomiset tiirlerinde bulunan azot iceren biyo-
aktif bilesikler bu grubun icerisindedir. Alkaloitler, genellikle azot iceren
heterosiklik yapiya sahip, bitkiler, mantarlar, bakteriler ve bazi protistalar
tarafindan tiretilen biyolojik olarak aktif sekonder metabolitlerdir. Cogu al-
kaloit bazik karakter gosterir ve genellikle fizyolojik etkileri nedeniyle tib-
bi, toksikolojik ve ekolojik dneme sahiptir. Alkaloitler genellikle savunma
mekanizmalarinin bir parcasi olarak iiretilir ve antimikrobiyal, antiparazi-
ter, norotoksik veya farmakolojik etkiler gosterebilir (Wikipedia, 2025).

Miksomisetlerde sekonder metabolitler arasinda yer alan alkaloitler,
organizmanin hayatta kalmasini destekleyen c¢esitli biyolojik islevlere sa-
hiptir. Oncelikli olarak, alkaloitler antimikrobiyal ve antifungal 6zellikler
gostererek miksomisetlerin patojenik mikroorganizmalarla rekabet etmesi-
ni ve korunmasini saglar. Ayrica, bu bilesikler savunma mekanizmalarinin
bir pargasi olarak toksik veya itici etki gostererek predatorlere karsi kim-
yasal bir bariyer olusturabilir. Alkaloitlerin sinyal iletim siireclerine kat-
kida bulunarak hiicresel farklilasma ve morfogenezde rol oynadig1 da 6ne
siiriilmektedir. Bunun yani sira, bazi alkaloit tiirevleri oksidatif stres kosul-
larina kars1 koruyucu bir etki gosterebilir ve ¢evresel adaptasyon siiregle-
rini destekleyebilir. Sonug olarak, miksomisetlerdeki alkaloitler yalnizca
kimyasal savunma saglamakla kalmayip, ayn1 zamanda hiicresel diizenle-
me ve gevresel degisimlere uyum gibi kritik fonksiyonlar listlenmektedir
(Dewick, 2002).

Miksomisetlerde alkaloit {iretimi {izerine yapilan arastirmalar, bu pro-
tistlerin sekonder metabolit cesitliligi agisindan dikkate deger potansiyel-
lere sahip oldugunu gostermektedir. Ozellikle baz1 miksomiset tiirlerinde
tanimlanan indol, pirrol ve izokinolin tiirevi alkaloitlerin, bu organizmalarin
cevresel baskilara karst gelistirdigi kimyasal savunma stratejilerinin bir
parcast oldugu diistiniilmektedir. Bu bilesiklerin mikrobiyal etkilesimlerde
antibakteriyel veya antifungal ajanlar olarak gorev aldigi, ayrica bazi pre-
datorlere karsi toksik veya deterrent etkiler gdsterebildigi rapor edilmistir
((Pawtowicz ve ark., 2025). Bununla birlikte, baz1 miksomiset alkaloitleri-
nin yapisal olarak noroaktif bilesiklere benzerlik gostermesi, farmakolojik
acidan da arastirma potansiyelini artirmaktadir. Dolayisiyla, miksomisetler
yalnizca ekosistem diizeyinde madde dongiisiine katki sunmakla kalma-
y1p, aynt zamanda dogal {irlin arastirmalar1 kapsaminda biyoprospeksiyon
caligmalari i¢in de dnemli bir kaynak olusturmaktadir (Adl ve ark., 2019).

3.3. Naftokinon Pigmentleri: Physarorubin (kirmizi pigment), Phy-
sarochromen (sar1 pigment), Myxochelinler (siderofor 6zellik gosteren
bilesikler) bu grubun igerisindedir. Miksomisetlerde bulunan naftokinon
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pigmentleri, sekonder metabolitler olarak cesitli biyolojik islevlere sa-
hiptir. Naftokinonlar, 6zellikle antioksidan, antimikrobiyal ve antikan-
serojenik aktiviteleriyle dikkat ¢ekerler. Bu pigmentler, miksomisetlerin
cevresel streslere kars1 adaptasyon yeteneklerini artirarak, oksidatif stresin
etkilerini hafifletir ve hiicreyi zararli serbest radikallerden korur. Ayrica,
baz1 naftokinonlar, mikroorganizmalara kars1 biyosidal etkiler gostererek,
miksomisetlerin rakip organizmalara kars1 savunmasini gii¢lendirir. Anti-
mikrobiyal 6zellikleri sayesinde, patojenik bakteriler ve mantarlara karsi
etkin olabilirler. Naftokinon pigmentlerinin bir diger dnemli islevi, hiic-
resel sinyal iletiminde rol oynamalaridir. Bu pigmentler, miksomisetlerin
spor liretimi ve farklilasma siireclerinde etkili olabilir ve bu siireclere yon
veren biyokimyasal sinyallerin modiilasyonuna katki saglayabilir. Fenolle-
rin oksidasyonu sonucu olusurlar. Dogal kinonlar en yaygin olarak yiiksek
bitkiler ve funguslarda bulunan pigmentlerdir (Mammadov, 2014).

Naftokinon pigmentleri, miksomisetlerin sekonder metabolit profili
icerisinde yer alan ve hem pigmentasyon hem de biyolojik aktivite baki-
mindan 6nemli islevler {istlenen bilesiklerdir. Bu grupta yer alan physa-
rorubin (kirmizi pigment), physarochromen (sar1 pigment) ve myxoche-
linler (siderofor ozellikli bilesikler) gibi naftokinonlar, ¢evresel etkilere
kars1 koruyucu rol oynayan dogal iiriinlerdir (Haindl ve ark., 2005). Bu
bilesiklerin antioksidan, antimikrobiyal ve antikanserojenik etkileri, hem
organizmanin c¢evresel stres faktorlerine adaptasyonunu kolaylastirmakta
hem de hiicreyi oksidatif hasardan korumaktadir. Naftokinonlar, serbest
radikalleri notralize ederek hiicresel diizeyde biyolojik kararliligin saglan-
masina katkida bulunur (Taira ve ark., 2009).

Antimikrobiyal etkileri sayesinde, miksomisetlerin yasadiklari subst-
ratlarda bakteriyel ve fungal rakiplerine kars1 istiinliik saglamalarina ola-
nak tanirlar. Ozellikle myxochelinler, demir selatlayici (siderofor) 6zel-
likleri sayesinde mikrobiyal rekabet ortaminda miksomisetlerin avantaj
kazanmasina yardimci olur. Ayni zamanda bu pigmentlerin hiicresel sinyal
iletiminde ve gelisimsel siireglerin diizenlenmesinde gorev aldig1 diistiniil-
mektedir. Sporiilasyon, plazmodium farklilagsmasi gibi siireglerde biyoaktif
sinyallerin modiilasyonuna katk1 saglarlar. Naftokinonlar fenolik bilesikle-
rin oksidasyonu sonucu olusurlar ve dogada serbest halde nadiren bulunur-
lar; genellikle glikozitler veya esterlesmis formlar halinde kompleks yapi-
lar igerisinde yer alirlar. Yiiksek bitkiler, bazi mantarlar ve miksomisetler
naftokinon sentezleme yetenegine sahip canli gruplarindandir. Kinonlar bi-
yokimyasal sistemlerde sinirli bir dagilima sahip olsalar da plastokinon ve
ubikinon (Koenzim Q gibi) gibi bazi kinon tiirleri tim canlilarda evrensel
olarak bulunur ve 6zellikle mitokondriyal elektron tagima zincirinde kritik
gorevler iistlenirler. Naftokinonlarin biyolojik pigmentler olarak rol aldig:
bir diger 6nemli alan da K vitaminleri (K., K2) gibi dogal bilesiklerin yapi-
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sinda yer almalaridir. Bu 6zellikleriyle, naftokinonlar yalnizca mikrobiyal
savunma sistemlerinin degil, ayn1 zamanda daha genis biyolojik sistemle-
rin de vazgecilmez bilesenleridir (Gross ve ark., 2007).

3.4. Aromatik Bilesikler: Fenolik bilesikler, poliketidler bu grubun
icerisindedir. Aromatik halkanin karbon atomlariyla birlesmis bir ya da
birkag adet hidroksil grubu bulunduran dogal bilesenlerdir. Aromatik hal-
kaya bagli hidroksil grubu sayisi bir ise bu madde fenol iki ya da daha fazla
ise polifenol adin1 alir. Fenolik bilesikler fenolik asitler ve flavonoidler ola-
rak iki ana gruba ayrilmaktadir. Biiyiik cogunlugu ise dogal flavonoidler-
dir. Sekonder metabolizma yollar1 {izerinden sentezlenen ve biinyelerinde
bir veya daha fazla benzen halkasi bulunduran genis bir organik molekiil
sinifin1 temsil eder. Fenolik bilesiklerin temel yapisal 6zelligi, aromatik
cekirdege dogrudan bagl olan hidroksil (-OH) fonksiyonel grubudur. Bir
hidroksil grubunun varligi fenolleri tanimlarken, birden fazla hidroksil
grubunun bulunmasi polifenolleri karakterize eder. Yapisal gesitlilikleri ve
biyolojik aktiviteleri nedeniyle yogun ilgi goren fenolik bilesikler, kimya-
sal yapilarina gore fenolik asitler ve flavonoidler gibi ana kategorilere ay-
rilmaktadir. Giinlimiizde tanimlanmis 8000’in iizerindeki fenolik madde-
nin biiylik bir kismin1 ise dogal kaynakli flavonoidler olusturmaktadir. Bu
zengin ¢esitlilik, bitki kralliginda bu bilesiklerin evrimsel adaptasyon ve
cevresel etkilesimlerdeki ¢ok yonlii rollerini yansitmaktadir. Miksomiset-
lerde goriilen baglica aromatik bilesikler arasinda:Naftokinonlar: Fenolik
yapilarin oksidasyonu sonucu olusan bu bilesikler, miksomisetlerin savun-
ma mekanizmalarinda 6nemli rol oynar. Antimikrobiyal 6zellik gostererek
bakteriyel ve fungal rakiplere kars1 koruma saglar. Myxochelin gibi side-
rofor ozellikli bilesikler: Bu aromatik yapilar demir baglama kapasiteleri
sayesinde mikrobiyal rekabette miksomisetlere avantaj saglar. Poliketidler
tiirevi fenolik bilesikler: Bunlar da genellikle pigment olarak gorev yapar
ve hem mikrobiyal savunmada hem de gelisimsel sinyallesmede rol alabilir
(Dembitsky ve ark.,2005).

3.5. Karbonhidratlar ve Polisakkaritler: Ekstraseliiler polisakkarit-
ler, selilloz tlirevleri bu grubun igerisindedir. Miksomisetlerde sekonder
metabolit olarak bulunan karbonhidratlar ve polisakkaritler, organizmanin
metabolizmasinda ve ¢evresel adaptasyon siireglerinde 6nemli roller iist-
lenir. Bu bilesikler, hiicre duvariin yapisal biitiinliigiinii saglayarak ¢ev-
resel degisimlere karsi korunmalarini destekler ve 6zellikle plazmodium
asamasindaki hareketlilik ile diferansiyasyon siireclerinde dnemli iglevler
gosterir. Ayrica, karbonhidratlar enerji depolayarak besin kaynaklarimin
kit oldugu donemlerde organizmanin metabolizmasini siirdiirebilmesini
saglar. Polisakkaritler, gevresel streslere kars1 organizmanin korunmasinda
da kritik rol oynar. Osmoregiilasyon saglamak ve hiicre su dengesini koru-
mak gibi islevlerle yiiksek sicaklik, kuraklik ve osmotik stres gibi kosullar-
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da organizmanin hayatta kalma sansi artirir. Bunun yani sira, bazi mik-
somiset tiirlerinde iiretilen polisakkaritler, antimikrobiyal etki gostererek
patojenlere kars1 koruyucu bir bariyer olusturur ve organizmanin bagisiklik
savunmasini destekler (Baba ve Akgiil, 2025).

Bu baglamda miksomisetlerde gézlenen polisakkarit tiretimi, yalnizca
yapisal ve metabolik bir unsur olmanin 6tesinde, organizmanin g¢evresel
stres kosullarina kars1 biyokimyasal adaptasyon stratejilerinin bir parcasi
olarak degerlendirilmektedir. Ozellikle plazmodium evresinde sentez-
lenen miisin benzeri polisakkaritler, yiizey gerilimini azaltarak hareket-
liligi kolaylagtirmakta ve organizmanin kurak veya toksik ortamlardan
uzaklagmasina olanak saglamaktadir (Feest & Madelin, 1985). Ayrica,
bu polisakkaritlerin hidrofilik yapilari, hiicre dist matrisin viskoelastik
ozelliklerini diizenleyerek digsal fiziksel etkilerin zararli etkilerini azal-
tabilir. Son donem c¢alismalarda, miksomiset kokenli bazi ekstraseliiler
polisakkaritlerin antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu ve bu yoniiyle
potansiyel biyoteknolojik uygulamalara konu olabilecegi belirtilmistir
(Tran ve ark., 2014).

3.6. Terpenoidler: Monoterpenler, diterpenler, triterpenoidler bu gru-
bun igerisindedir. Terpenoidler, 6zellikle antimikrobiyal koruma sagladigi
ayrica, terpenoidler, hiicresel farklilasma, hareket ve spor olusumu siireg-
lerini etkiler. Cevresel faktorlere karsi adaptasyon saglamak amaciyla ok-
sidatif stresin yonetilmesinde ve hiicre zarimin stabilitesinin korunmasinda
etkili olabilirler. Bununla birlikte, terpenoidler ayn1 zamanda hiicresel sin-
yal iletiminde de rol oynayarak, miksomisetlerin hayatta kalma ve lireme
stireclerinde 6nemli bir biyokimyasal islevi yerine getirir. Bu biyolojik ak-
tiviteler, terpenoidlerin miksomisetlerin sekonder metabolizma siirecinde
kritik bilesikler olduklarini ortaya koymaktadir. Terpenoidler, karbonhid-
ratlar, lipitler ve diger organik bilesiklerle etkilesime giren biyolojik olarak
aktif molekillerdir. Miksomisetlerde terpenoidler, organizmalarin ¢evresel
streslere karsi savunmalarini artiran ve hayatta kalmalarini destekleyen
kritik bilesikler olarak dénemli bir rol oynar. Ozellikle, terpenoidlerin an-
timikrobiyal ve antifungal aktiviteleri, miksomisetlerin patojenlere karsi
koruma sagladigini ve mikrobiyal rekabette avantaj sundugunu gostermek-
tedir. Bunun yani sira, terpenoidler, hiicresel farklilagma, hareket ve spor
olusumu gibi gelisimsel siireglere etki ederek, miksomisetlerin evrimsel
adaptasyonlarma katkida bulunur. Terpenoidlerin ¢evresel faktorlere karsi
adaptasyon saglamak amaciyla oksidatif stresin yonetilmesinde ve hiicre
zarinin stabilitesinin korunmasinda da 6nemli bir rolii vardir. Bu biyokim-
yasal siirecler, miksomisetlerin yasam dongiilerinde kritik bir iglevi yerine
getirir, ¢linkil terpenoidler hiicresel yapilari koruyarak organizmanin daya-
nikliligini artirir (Wink, 2015).
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3.7. Antimikrobiyal ve Antifungal Metabolitler: Myxariocidin (an-
tibakteriyel 6zellik), myxocidin (antifungal bilesik) bu gruba aittir. Mik-
somisetlerde bulunan bu metabolitler, miksomisetlerin bakteri, mantar ve
diger mikroorganizmalara kars1 kendilerini savunmalarinda 6nemli bir rol
oynar. Antimikrobiyal metabolitler, bakteri hiicrelerinin biiyiimesini engel-
leyerek veya onlar1 dldiirerek miksomisetleri enfeksiyonlardan korurken,
antifungal metabolitler ise mantar patojenlerinin gelisimini baskilayarak
miksomisetlerin hayatta kalma sansini artirir. Bu etkiler, miksomisetlerin
dogal ekosistemlerdeki rekabet avantajini destekler ve besin kaynakla-
11 lizerindeki mikroorganizma baskisini azaltir. Ayrica, bu metabolitlerin
biyoaktif &zellikleri, ilag gelistirme potansiyelleri acisindan da bilim-
sel arastirmalarin odak noktasidir. Miksomisetlerde bulunan sekonder
metabolitler, 6zellikle antimikrobiyal ve antifungal 6zellikleri ile dikkat
cekmektedir. Ornegin, myxariocidin ve myxocidin gibi bilesikler, mik-
somisetlerin antibakteriyel ve antifungal etkinliklerini sergileyen dnemli
metabolitlerdir. Myxariocidin, 6zellikle bakteriyel hiicre duvarlarini hedef
alarak bakteriyel biiyiimeyi inhibe ederken, myxocidin, ¢esitli mantar tiir-
lerine karg1 antifungal aktivite gosterir. Bu metabolitlerin, miksomisetlerin
dogal ortamlarinda kendilerini savunmalaria olanak tanidigi ve mikro-
biyal rekabette avantaj sagladigi one siiriilmektedir (Pawlowicz ve ark.,
2025).

Sekonder metabolitler, miksomisetlerin ¢evresel stres faktorlerine kar-
s1 gosterdigi biyokimyasal tepkilerin énemli bir pargasidir. Antimikrobiyal
bilesikler, bakteriyel patojenleri oldiirerek veya ¢ogalmalarini engelleye-
rek, miksomisetlerin bakteri enfeksiyonlarina karsi korunmasina yardimei
olur. Aym sekilde, antifungal bilesikler mantar patojenlerinin gelisimini
baskilayarak, bu protistlerin mantar enfeksiyonlarindan korunmasini sag-
lar. Bu etkiler, miksomisetlerin ¢evresel ortamda daha iyi hayatta kalmala-
rin1 ve besin kaynaklari izerindeki mikroorganizma baskisini azaltmalari-
n1 saglar (Pawlowicz ve ark., 2025).

Miksomisetlerin iirettigi bu biyoaktif bilesikler, yalnizca ekolojik re-
kabetin bir aract olmanin &tesinde, farmasdtik potansiyelleri agisindan da
biiyiik 6nem tasir. Antimikrobiyal ve antifungal etkiler, 6zellikle antibiyo-
tik direnci ile miicadelede yeni tedavi segcenekleri sunma potansiyeli tasi-
maktadir. Dolayistyla, miksomisetlerin dogal {iriin arastirmalar1 baglamin-
da biyoprospeksiyon c¢aligmalarinda yer almasi, gelecekte ilag gelistirme
siirecleri i¢in 6nemli firsatlar yaratmaktadir (Barka ve ark., 2016).

3.8. Immiinojenik ve Antikanser Bilesikler:

Miksomisetlerde bulunan bazi sekonder metabolitler, immiinojenik ve
antikanser dzellikler sergileyebilir. Immiinojenik etki bagisiklik sistemini
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uyararak viicudun patojenlere veya kanser hiicrelerine kargi savunmasini
giiclendirebilir. Ornegin, baz1 miksomiset metabolitleri, bagisiklik hiicre-
lerinin aktivitesini artirarak tiimor biiylimesini baskilayabilir. Antikanser
etkiler ise dogrudan kanser hiicreleri iizerinde sitotoksik veya antiproli-
feratif mekanizmalarla ortaya ¢ikabilir. Bu metabolitler, kanser hiicreleri-
nin ¢ogalmasini engelleyebilir, apoptozisi (programlanmis hiicre Sliimil)
tetikleyebilir veya anjiyogenezi (tlimoriin kan damari olusturmasi) inhibe
edebilir. Ancak, bu etkilerin mekanizmalar1 ve klinik uygulamalar1 iizeri-
ne daha fazla arastirmaya ihtiya¢ duyulmaktadir. Polycefin (Non-toksik
immiinojenik bilesik) bu gruba aittir. Ozellikle Physarum polycephalum
tarafindan sentezlenen polycefin ilag uygulama sistemlerinde potansiyel
kullanim alanlar1 nedeniyle dikkat ¢ekmektedir (Ljubimova ve ark.,2007).

4. SONUC

Miksomisetler, sekonder metabolitleri 6ncelikle karmasik ekolojik et-
kilesimler ve rekabetci ortamlar iginde hayatta kalma ve lireme stratejileri-
nin bir pargasi olarak iiretirler. Bu metabolitler, miksomisetlerin bulundu-
gu mikro ¢evredeki diger mikroorganizmalarla (bakteriler, mantarlar vb.)
rekabet etmelerine olanak taniyan antimikrobiyal ve antifungal 6zellikler
sergileyebilir. Boylece kaynaklara erisimlerini ve yasam alanlarini giivence
altina alirlar. Ayrica, bazi sekonder metabolitler, avci organizmalara karsi
savunma mekanizmasi olarak islev gorebilir veya ¢evresel stres kosullarina
(oksidatif stres, besin kitlig1) adaptasyon saglamada rol oynayabilirler.
Bununla birlikte, bu bilesikler hiicresel sinyalizasyon siireglerinde de
gorev alarak, miksomisetlerin gelisimsel dongiilerini (spor olusumu, ha-
reket) diizenlemede ve popiilasyon dinamiklerini kontrol etmede énemli
bir rol iistlenirler. Dolayisiyla, sekonder metabolit {iretimi, miksomisetle-
rin karmagsik yasam dongiilerini siirdiirmeleri ve ekosistemdeki yerlerini
korumalari igin kritik bir adaptasyon stratejisidir.
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